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1. Introducción 
 1.1 CRISIS ANTIBIÓTICA 
  1.1.1. TRANSICIÓN DEMOGRÁFICA 
   
  Durante el siglo XX, los países desarrollados han 
experimentado un descenso muy marcado en la mortalidad así como un 
aumento de las expectativas y esperanza de vida. Hasta entonces, la 
mortalidad estaba determinada por las hambrunas y las epidemias. John 
Graunt, considerado el fundador de la Demografía moderna, registró las 
causas de mortalidad de mediados del siglo XVII, pudiendo observar que 
hasta ¾ partes de la mortalidad se debía a las enfermedades infecciosas, la 
malnutrición y las complicaciones derivadas de la maternidad(1). Sin 
embargo, a medida que nos adentramos en el siglo XX, un conjunto de 
avances socio-sanitarios produjeron una transición epidemiológica, conocida 
en Demografía como “teoría de la transición demográfica” descrita por 
primera vez por Warren S. Thompson en 1929(2), donde las enfermedades 
infecciosas fueron pasando a un segundo plano, ocupando su protagonismo 
las enfermedades degenerativas y las “causadas por el hombre” (1,3). Entre 
los avances acontecidos para que este cambio tuviera lugar caben destacar: 
a) mejora de la higiene y la nutrición, b) control sanitario de la gestación y el 
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parto, c) desarrollo de programas de salud pública (control de plagas, 
potabilización de las aguas de consumo y control de las fecales, etc.), d) 
desarrollo de vacunas y e) la disponibilidad y uso de antibióticos. Como 
podemos observar, muchos de estos avances impactan directamente en las 
enfermedades infecciosas, especialmente mediante la prevención y control 
de los posibles mecanismos de transmisión y desarrollo de las vacunas y el 
desarrollo de tratamientos específicos frente a los agentes causales. Todo 
ello ha contribuido a un descenso en la mortalidad causada por las 
enfermedades infecciosas(4,5) en el mundo desarrollado. Trabajos como los 
de Murray et al, Omran et al y López et al han observado cómo este proceso 
de transición epidemiológica tiene lugar también en países en vías de 
desarrollo a medida que se producen los cambios socio-sanitarios citados 
anteriormente. (1,4,6) 
  1.1.2. ERA PRE-ANTIBIÓTICA Y ERA ANTIBIÓTICA 
   
  Centrándonos en las enfermedades infecciosas y, 
concretamente en la interacción entre los microorganismos y el ser humano, 
existe un balance entre la capacidad de respuesta de éste y la agresividad y 
la habilidad para resistir dicha respuesta de los primeros. En este campo, la 
aparición de los antimicrobianos en la práctica clínica supuso uno de los 
mayores avances en la historia de la Medicina: hasta 5 premios Nobel se han 
producido por el descubrimiento de nuevas moléculas antibióticas(7) debido a 
su impacto directo sobre las infecciones e indirecto al permitir otros 
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procedimientos asociados a altas tasas de infección como trasplantes, 
quimioterapia, cirugías, ventilación mecánica, etc(8). Su importancia ha sido 
tal, que algunos autores dividen la historia de la Medicina  en era pre-
antibiótica y era antibiótica(9-13). Muchos autores vieron en el inicio de dicha 
era antibiótica el final de las enfermedades infecciosas o, como expuso el 
máximo responsable de Sanidad de los EEUU (William H. Stewart) en 1969 
en un discurso dirigido al Congreso de su país en 1969: “(…)había llegado el 
momento de cerrar el libro de las enfermedades infecciosas(…)”(14). 
  1.1.3. EMERGENCIA DE RESISTENCIA ANTIMICROBIANA. UN 
PROBLEMA GLOBAL DE SALUD PÚBLICA 
  Sin embargo el capítulo de las enfermedades infecciosas no se 
ha podido cerrar. Los antimicrobianos son considerados recursos 
terapéuticos especiales y distintos a los demás(8). Mientras que otros 
principios activos tienen un eficacia predecible y constante en el tiempo con 
un uso que tan sólo impacta en el individuo que lo recibe en un momento 
determinado, en el caso de los antimicrobianos se ha observado que la 
sensibilidad de los microorganismos disminuye con el tiempo debido a la 
expansión de cepas naturalmente resistentes y a la adquisición de nuevos 
mecanismos de resistencia, ya sea por selección de estas cepas resistentes 
o por transmisión de dichos mecanismos de resistencia entre 
especies(11,12,15).  Esta situación ya fue anticipada por Sir Alexander 
Fleming, al poco tiempo del descubrimiento de la penicilina(9,10) y ha 
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ocurrido de forma constante para todos y cada una de las moléculas 
antimicrobianas utilizadas en la práctica clínica (si bien la velocidad es 
variable en función del antimicrobiano y el microorganismo) (16).  
  La Organización Mundial de la Salud (OMS) ha publicado 
recientemente el primer informe global sobre las resistencias antimicrobianas 
(17) de patógenos “clave”, bien por su frecuencia en infecciones, bien por su 
elevado nivel de resistencias, como se muestra en la tabla 1. 
  En esta línea, el European Centre for Diseases Control and 
Prevention (E-CDC) ha desarrollado un organismo para la vigilancia de la 
resistencia a antimicrobianos (European Antimicrobial Resistance 
Surveillance Net, EARS-NET) que publica periódicamente las tasas de 
resistencia de los principales patógenos a los antimicrobianos. Además de las 
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cifras de resistencia anuales, similares a los datos de Europa del informe 
publicado por la OMS(17), en la última publicación, realizada a partir de datos 
de 2012(18) destacan los siguientes hechos:   
   a) Enterobacterias (E. coli y K. pneumoniae): las tasas de 
resistencia aumentan progresivamente, siendo la mayoría de aislamientos 
resistentes al menos a una familia de antimicrobianos. Se han descrito cepas 
resistentes a todos los antibióticos, especialmente en la cuenca mediterránea 
.   b) Bacterias gram negativas no fermentadores 
(Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter baumannii): la resistencia a 
carbapenemes es un hecho relativamente común (17.1% en el caso de P. 
aeruginosa) existiendo, además, una elevada proporción de cepas 
resistentes a todos los antimicrobianos (10% para P. aeruginosa y hasta el 
50% en el caso de A. baumannii). 
   c) Staphylococcus aureus: se ha describe un porcentaje 
de resistencia a meticilina de un 20% aproximadamente, existiendo grandes 
variaciones entre países. 
   d) Enterococcus sp.: presentan una resistencia elevada a 
aminoglucósidos (25%), permaneciendo estable la resistencia de 
Enterococcus faecium a vancomicina, en torno al 5%. 
  Como consecuencia de la creciente tasa de resistencias de los 
microorganismos, cada vez es más difícil elaborar un régimen antimicrobiano 
eficaz (es decir, que cubra adecuadamente los patógenos implicados). Esta 
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situación tiene un impacto directo en la supervivencia de los pacientes y en 
los costes sanitarios. En el estudio de Cosgrove S et al(19), la resistencia de 
E. coli  a cefalosporinas de 3ª generación se asoció con un aumento de la 
mortalidad (riesgo relativo (RR)= 5.02, p=0.01), de la estancia hospitalaria 
(RR=1.5 p<0.001) y del coste hospitalario (RR=1.5, p<0.001). Por su parte, 
en un metaanálisis sobe la mortalidad asociada a bacteriemia por S. aureus 
resistente a meticilina (SARM) frente al sensible(20) se observa un aumento 
significativo de la mortalidad por SARM (Odds ratio (OR)=1.93, p<0.001). De 
forma global, se estima que cada año se producen en la Unión Europea  
25.000 muertes atribuibles a infecciones causada por microorganismos 
resistentes(21).  
   
  Al problema de la aparición de resistencias a nivel mundial, hay 
que añadir la crisis en el desarrollo de antimicrobianos. Hasta la actualidad, 
con el objetivo de paliar la aparición de dichas resistencias se han ido 
desarrollando nuevos agentes(5,11,22), fundamentalmente a partir de la 
expansión de las familias ya existentes, descubiertas desde el inicio de la era 
antibiótica hasta la década de los setenta (23): todos los antibióticos nuevos 
comercializados desde 1960 son modificaciones químicas de estructuras 
químicas ya existentes(22). Sin embargo, en los últimos años se ha 
producido un descenso muy marcado en la aparición de nuevas moléculas 
antimicrobianas(9,23) como se puede ver en la figura 1. En definitiva, como 
cita Carl N. Kraus en su revisión sobre esta situación, los frutos que se 
podían alcanzar con la mano se agotan(24). A este problema, hay que añadir 
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que, para la industria farmacéutica, los antiinfecciosos no suponen una línea 
de investigación especialmente atractiva al tratarse de productos empleados 
en tratamientos cuya duración se establece en días (semanas a lo sumo) a 
diferencia de otras líneas de tratamientos  crónicos (enfermedades 
cardiovasculares, oncológicas, etc.). 
  Por todo lo anterior, muchos autores consideran que nos 
encontramos ante una “crisis antibiótica” que nos dirige hacia la “era 
postantibiótica” (13), en que la mortalidad por procesos infecciosos vuelve a 
ser elevada, ante la ineficacia de los antimicrobianos. 
  1.1.4. RELACIÓN ENTRE USO DE ANTIBIÓTICOS Y EMERGENCIA DE 
RESISTENCIAS. 
   
  La resistencia a antimicrobianos no es un hecho unido 
exclusivamente al uso de antimicrobianos. La existencia de genes que 
confieren resistencia a determinadas moléculas es anterior al descubrimiento 
de los antimicrobianos. Bhullar et al(25) realizaron un estudio de sensibilidad 
a antimicrobianos a un grupo de bacterias que se encontraron tras haber 
estado aisladas los últimos 4 millones de años en una cueva de Nuevo 
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México. El resultado fue que algunas de estas bacterias fueron resistentes 
hasta a 14 antibióticos usados en la práctica clínica habitual a los que dichos 
microorganismos no habían podido estar expuestos con anterioridad. La 
procedencia de estos genes de resistencia es controvertida, como se explica 
en la revisión de Martínez et al(16). Una teoría aboga por la existencia previa 
de dichos genes con funciones distintas a la resistencia antimicrobiana hacia 
la que evolucionaron como consecuencia de la presión antibiótica. Otra teoría 
defiende que la exposición a los antibióticos naturales (esto es, producidos 
por microorganismos en la naturaleza) habría favorecido la aparición de 
dichos genes(26). Estudios de metagenómica datan la existencia de estos 
antibióticos naturales hasta de hace 40 millones de años.  
  Sin embargo, y volviendo a la revisión de Martínez et al(16), a 
pesar de la existencia de dichos genes de resistencia, la exposición a 
antimicrobianos producida por el ser humano ha sido uno de los factores 
determinantes de la amplia diseminación de las resistencias. Ya en la era pre-
antibiótica, a partir de estudios filogenéticos, se tiene constancia del 
desarrollo de resistencias a remedios naturales de la medicina tradicional 
china. En la era antibiótica, uno de los casos de resistencias a antibióticos 
más diseminados el la resistencia a la familia de las sulfamidas. Como 
consecuencia de su producción y distribución en masa, siendo el primer 
antibiótico comercializado, la resistencia antibiótica a las primeras sulfamidas 
comercializadas es casi universal, si bien el desarrollo de nuevas moléculas 
sintéticas de este grupo ha permitido continuar el empleo de este grupo 
terapéutico (11,15).  Estudios recientes van en la misma línea. Muller et al 
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correlacionaron el consumo global de antimicrobianos expresados en dosis 
diaria definida con la tasa de SARM en un hospital y el el consumo de 
ceftriaxona con aumento de resistencias de Enterobacter cloacae a 
cefalosporinas de amplio espectro(27). El estudio de Maortua et al(28) es 
destacable por su análisis temporal: en un periodo de 13 años, la relación 
entre consumo de antibióticos y desarrollo de resistencia es una constante, 
con una correlación que depende de cada antimicrobiano, casi inmediato en 
algunos casos, con una demora de hasta 1 y 2 años en otros. 
  A pesar de todo, es difícil establecer una relación directa entre 
uso de antimicrobianos y desarrollo de resistencias, dado que se trata de 
entornos multidimensionales: los estudios que correlacionan uso de 
antimicrobianos con resistencias se centran, como hemos visto, en contextos 
hospitalarios. Sin embargo los mayores consumidores de antimicrobianos se 
encuentran en el ámbito de la atención primaria y más allá de la Medicina, en 
el campo de la Veterinaria. Además, las interacciones que se producen entre 
los millones de microorganismos que alberga un individuo y los 
antimicrobianos que éste recibe son desconocidas en un inmensa mayoría. A 
este problema se refiere el editorial de Cantón et al(29) (a propósito del 
estudio de Martoua et al(28) al que ya nos hemos referido anteriormente), 
incidiendo en la dificultad de establecer unos parámetros universales para 
relacionar el consumo de antimicrobianos con el desarrollo de resistencias.  
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 1.1.5.  ESTRATEGIAS EN LA LUCHA CONTRA LA CRISIS ANTIBIÓTICA 
  
  Independientemente de poder establecer una correlación directa 
entre consumo de antimicrobianos y aparición de resistencias, lo que sí es 
evidente que la prescripción de aquellos ejerce una presión selectiva sobre 
las bacterias y, por tanto, el uso correcto que se haga de los antibióticos es 
crucial, no sólo en el ámbito nosocomial.  
  
  Este problema, como ya hemos citado, ha sido reconocido por 
instituciones como la OMS o el E-CDC) y sociedades científicas de todo el 
mundo como la Infectious Diseases Society of America (IDSA) o la Sociedad 
Española de Enfermedades Infecciosas y Microbiología Clínica (SEIMC), 
originando el desarrollo de diversas estrategias que, a partir de diferentes 
enfoques, tienen como fin común aumentar las posibilidades de 
supervivencia de los pacientes con infección(30). De forma global las 
estrategias se pueden agrupar en tres grandes apartados: a) favorecer el 
desarrollo de nuevos antimicrobianos; b) tratar de disminuir la frecuencia de 
infecciones; y c) optimizar el uso de antimicrobianos a todos los niveles: 
prevención y tratamiento de la infección, uso en Veterinaria con fines distinto 
al tratamiento de infección en los animales, etc. 
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  La estrategia de la OMS(31) tiene un enfoque global. En el 
contexto de la enfermedad infecciosa, incluye recomendaciones a todos los 
niveles del proceso de la toma de antibióticos:  
   a) población general, evitando la automedicación con 
antibióticos, fomentando la educación y asegurando el cumplimiento 
terapéutico;  
   b) en los prescriptores y dispensadores, con formación 
sobre el uso apropiado de antimicrobianos, la elaboración de guías clínicas, y 
su cumplimiento por parte de los clínicos, la regulación profesional,  
   c) los hospitales, mediante la creación de programas de 
control de infección y de optimización de uso de antimicrobianos, vigilancia 
de consumo de antimicrobianos y realización de auditorías periódicas, 
elaboración de guías locales de tratamiento y mejora de los laboratorios de 
Microbiología que lideren todas las medidas anteriores.   
   d) los gobiernos y los sistemas sanitarios, con el objetivo 
de crear grupos de trabajo que establezcan líneas maestras de actuación en 
este contexto así como monitorizar el consumo de los antimicrobianos y 
medir el impacto que generen las estrategias desarrolladas . 
   
  En esta misma línea se enmarca la Declaración de Chennai(30), 
que es un documento de consenso elaborado por las principales sociedades 
científicas de la India con el objetivo de controlar las crecientes tasas de 
resistencias a antibióticos de este país. Los objetivos pasan por controlar la 
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venta de antibióticos sin prescripción médica, monitorizar el uso de 
antimicrobianos en el ámbito nosocomial, realizar auditorías diarias de uso de 
los antibióticos estratégicos, aumentar la calidad de los laboratorios de 
microbiología y elaborar un sistema nacional de vigilancia de resistencias. 
  Tanto la IDSA como los E-CDC han elaborado documentos (32) 
con un mismo objetivo: destacar la importancia de la crisis antibiótica y 
elaborar una serie de recomendaciones, dirigidas fundamentalmente a los 
legisladores y a la industria farmacéutica que facilite el desarrollo de nuevos 
fármacos antimicrobianos. 
 1.2. PROGRAMAS DE OPTIMIZACIÓN DE LOS ANTIMICROBIANOS 
  Como se ha visto anteriormente, existe un amplio margen de 
mejora en el contexto del uso de antimicrobianos, con un 50 % de 
prescripciones mejorables. De hecho, en las publicaciones  realizadas por las 
organizaciones anteriormente descritas (IDSA, E-CDC, declaración de 
Chennai) centradas en la crisis antibiótica se resalta la necesidad de realizar 
programas de mejora del uso de antimicrobianos (PROA en España -
Programas de Optimización de tratamiento Antimicrobiano-, antimicrobial 
stewardship programs en el mundo anglosajón). La Sociedad Americana de 
Enfermedades Infecciosas (IDSA) publicó en 2008 una guía clínica sobre 
cómo desarrollar estos programas a nivel hospitalario(23,33). En España, la 
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Sociedad Española de Enfermedades Infecciosas y Microbiología Clínica 
(SEIMC), la Sociedad Española de Farmacia Hospitalaria (SEFH) y la 
Sociedad Española de Medicina Preventiva, Salud Pública e Higiene 
(SEMPSPH) han elaborado un documento de consenso sobre cómo diseñar 
estos programas, qué actividades realizar y cómo implementarlas(8). Este 
movimiento hacia la mejora del uso de los antimicrobianos también ha 
llegado a países en vías de desarrollo, entre los que cabe destacar 
nuevamente la Declaración de Chennai de la India(30) respaldada por las 
principales sociedades científicas del país. De forma global, los objetivos 
comunes a todos los PROA son aumentar las probabilidades de curación de 
los pacientes con infección, tratando de producir el menor número de eventos 
adversos (no sólo a nivel del paciente, sino también del microorganismo, 
evitando el desarrollo de resistencias) eligiendo el tratamiento más coste-
eficaz. Finalmente, para que tengan posibilidades de éxito es necesario que 
estos programas dispongan del reconocimiento de la institución.  
  A pesar de que el objetivo último de estos programas es 
favorecer que la elección del tratamiento antimicrobiano sea el correcto para 
garantizar la supervivencia del paciente sin comprometer el desarrollo de 
resistencias en el futuro (no sólo en el paciente que recibe el tratamiento 
concreto), no debemos olvidar que la supervivencia del paciente no depende 
exclusivamente del correcto tratamiento antibiótico y, por ende, del  PROA, 
sino que se ve influenciados por variables como la comorbilidad, la gravedad 
de la infección, etc. Debido a ello, la evaluación del uso de antimicrobianos y 
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las actividades desarrolladas por los PROA se realiza mediante indicadores 
de calidad y de proceso (indicación, dosis, vía de administración, calidad 
global, etc.)(33), que se pueden medir y se relacionan de forma directa con el 
consumo de antimicrobianos(34) y con la actividad desarrollada por los 
PROA. Estos indicadores también permiten comparaciones entre centros o 
entre distintas intervenciones de la misma institución. La mayor dificultad a la 
hora de trabajar con estos indicadoreses la ausencia de estandarizar tal y 
cómo describen Ibrahim et al(35).   
 1.3 EVALUACIÓN DEL USO DE ANTIMICROBIANOS   
            
  Como programas institucionales de mejora de la calidad del uso 
de antimicrobianos, los PROA necesitan priorizar sus actividades e 
intervenciones mediante la definición de objetivos verificables a través de 
indicadores de estructura, de proceso y de resultado. Para poder evaluar, 
monitorizar y optimizar el tratamiento antimicrobiano, es necesario conocer el 
uso que de ellos se hace en la institución(36). Son, por tanto, programas que 
se deben adaptar a la realidad de cada hospital mediante la selección de 
estrategias ajustadas a las necesidades del centro y a su contexto. Además, 
necesitan actualizarse según evolucionen dichas necesidades. Por ello, 
requieren evaluaciones periódicas que establezcan a) la dirección en que 
debe continuar y b) permita conocer el impacto de las acciones 
desarrolladas(8). 
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  Para conseguir este objetivo (conocer cuál es la realidad de uso 
de los antimicrobianos en la institución, así como evaluar la influencia del 
PROA sobre la misma) existen distintas formas de evaluar y monitorizar el 
uso de antimicrobianos(37,38). La forma más frecuente es evaluando el 
consumo a través de datos agregados. Puede consistir en la cantidad de 
antibióticos comprados, dispensados o administrados. De esta forma se 
puede ver la evolución global del consumo de los antimicrobianos, por 
familias o por principio activo. Para su cálculo, se emplean, 
fundamentalmente 3 unidades de medida: 
- Dosis diaria definida (DDD): para cada fármaco, es la dosis media de 
mantenimiento diaria utilizado para su principal indicación en adultos. 
Su valor viene definido para cada principio activo por el World Health 
Organization Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology 
(39).  
- Días de tratamiento (DDT): indica el número de días que un paciente 
ha recibido un fármaco sin tener en cuenta la cantidad empleada.  
- Dosis diaria prescrita (DDP): es la dosis que habitualmente se 
emplea de un fármaco. Suelen emplearse las dosis recomendadas 
por guías locales. 
    
  Las DDD son útiles sobre todo para poder hacer comparaciones 
entre distintas instituciones. Por este motivo, suelen ser las más empleadas 
en las publicaciones. Sin embargo, en muchas ocasiones la DDD no 
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concuerda con la DDP de cada institución, por lo que es difícil inferir datos 
reales de uso de antibióticos, más allá de la propia definición de la DDD(37).  
   
  Estas unidades de medida se complementan con un 
denominador que suelen ser las estancias o los ingresos. Los resultados 
obtenidos en ambos casos no son excluyentes sino más bien son 
complementarios, dando una visión den distintas dimensiones de un mismo 
valor. Estas medidas, útiles como se ha citado para ver la evolución del 
consumo de forma agregada, no permite conocer cuál es el uso 
individualizado que se hace de los antimicrobianos. 
  Sin embargo, para elaborar un programa de mejora del uso de 
los antibióticos, es necesario saber el uso concreto que de estos se hace en 
la institución. Si bien las mediciones de datos agregados permiten conocer la 
evolución del consumo, es necesario realizar una evaluaciones de uso de 
antimicrobianos para conocer en profundidad las peculiaridades de cada 
institución, servicio, etc. en lo que a política antibiótica se refiere. Estas 
evaluaciones pueden ser de dos tipos fundamentalmente: a) de prevalencia o 
b) de calidad. En función de su temporalidad, se dividen en transversales o 
longitudinales. Los estudios longitudinales tienen como limitación muy 
importante la que requieren unconsumo de recursos muy elevado(40). Es por 
ello que el tipo de estudio que se suele realizar en este contexto son los 
estudios transversales de prevalencia. 
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  1.3.1. EVALUACIÓN DE LA PREVALENCIA DE USO DE 
ANTIMICROBIANOS 
  Los estudios transversales de prevalencia de uso de 
antimicrobianos se emplean como herramienta para el análisis de las 
características de uso de los antimicrobianos y para el control de calidad 
interna de las estrategias emprendidas en el contexto de un PROA(41). En 
esta línea, existe en la literatura un amplio número de estudios transversales 
de prevalencia de uso de antimicrobianos. Abarcan desde el ámbito 
nosocomial al ambulatorio, desde estudios unicéntricos a continentales. 
  La European Surveillance of Antimicrobial Consumption Network 
(ESAC-Net), perteneciente a los E-CDC, ha elaborado, a partir de un panel 
de expertos un protocolo para la realización de un estudio multicéntrico de 
ámbito europeo cuyos objetivos eran obtener un mapa de prevalencia del uso 
de antimicrobianos así como de las infecciones nosocomiales del continente. 
El estudio incluyó 231.459 pacientes de 947 hospitales de 24 países (42) 
Debido a que se trata de un protocolo consensuado por los E-CDC y a la 
magnitud del estudio, se ha convertido en el estándar para la realización de 
estudios transversales de prevalencia de uso de antimicrobianos. Las líneas 
más destacables de dicho protocolo son: 
- Inclusión de todos los hospitales de agudos. Para la definición de este 
concepto, se empleó la vigente en cada nación participante. Se 
excluyeron las áreas de Urgencias y de larga estancia de los mismos. Se 
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realizó un proceso de selección sistematizado que aseguró que la 
muestra fuera representativa de la realidad de cada país. 
- Los pacientes que se incluyeron fueron todos aquellos que se 
encontraban ingresados antes de las 8.00h y no habían sido dados de alta 
o trasladado de servicio en el momento de la evaluación. 
- Cada unidad/servicio se evaluó en un mismo día. La ventana temporal en 
la que se debía evaluar cada institución no podía exceder las 3 semanas. 
En caso de que en una unidad/servicio se realizaran un elevado número 
de ingresos para procedimientos programados los lunes, se recomendaba 
realizar la evaluación un día distinto de la semana. 
- Se recomendó que la evaluación fuera realizada por un miembro del 
equipo de control de infección del hospital así como el equipo responsable 
del paciente. 
- Se elaboraron dos cursos sobre conceptos epidemiológicos y de análisis 
de datos para los evaluadores, uno para grupos grandes de un día de 
duración y otro de cinco días para grupos más pequeños. 
- Del hospital se recogieron datos con el objetivo de conocer las 
características específicas del mismo (tipo, números de camas, altas, uso 
de solución alcohólica para el lavado de manos, enfermeras y médicos 
dedicados a control de infección). 
- De todos los pacientes ingresados en el momento de la evaluación se 
registraron datos demográficos, epidemiológicos (comorbilidad, 
antecedentes quirúrgicos y relacionados con la utilización de dispositivos 
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durante el ingreso) así como datos relacionados con el servicio 
prescriptor. De los pacientes que estaban recibiendo tratamiento 
antibiótico se registraron a) antimicrobiano b) Vía de administración c) 
Indicación, d) foco infeccioso y d) justificación (si existía en la historia 
clínica). De los pacientes con infección se registró a) si la infección era 
nosocomial o no (y en caso de serlo, si lo fue en la propia institución o en 
otra), b) en caso de bacteriemia, cuál era el origen de la misma y c) los 
microorganismos aislados. La hoja de recogida de datos se muestra en la 
figura 2.  
   
  En el estudio publicado por los E-CDC en 2013 empleando la 
esta metodología, (42) se incluyeron un total de 231.459 pacientes 
ingresados en plantas convencionales y de críticos de 947 hospitales, como 
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citamos anteriormente. El porcentaje de pacientes que se encontraban 
recibiendo antimicrobianos en el análisis fue del 35.0% (con una rango por 
países entre el 21.4% y el 54.7%), con una media de 1.36 antimicrobianos 
por paciente: el 70.6% de ellos recibía 1, el 23.4% recibía 2 y el 5.7% recibía 
3 o más. En la figura 3 se muestra la distribución de los antimicrobianos por 
la indicación que justificó su prescripción. 
  El principio activo más prescrito fue amoxicilina-clavulánico 
(11% del total). La prevalencia de uso de antimicrobianos aumentó a medida 
que aumentaba el grado de complejidad del hospital, siendo las diferencias 
estadísticamente significativas (p<0.001): en hospitales de primer nivel la 
prevalencia fue del 31.7%, en hospitales de segundo nivel del 35.8% y en 
hospitales de tercer nivel del 37.4%.  La figura 4 muestra las diferencias de 
uso de antibióticos por países.    
  Otro estudio de evaluación de prevalencia publicado por Robert 
J et al(43) en 2009 analiza el uso de antimicrobianos de 38 hospitales 
franceses. De sus resultados destaca que: a) el 40.9% de los 3964 pacientes 
ingresados estaba recibiendo antimicrobianos (32.2% como tratamiento, 
8.7% como profilaxis); b) el 75.3% recibían beta-lactámicos, el 22.1% 
cefalosporinas de 3ª ó 4ª generación, el 23.6% quinolonas, el 7.8% 
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Figura 3. Distribución de antimicrobianos por su indicación. Adaptado del análisis de los ECDC 
del año 2013(42). CLE: Centros de larga estancia
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carbapenemes y el 10.4% antifúngicos; y c) un 40% de los pacientes estaban 
recibiendo más de un fármaco.   
   
  Aldeyab et al(44) realizaron un análisis de prevalencia de uso 
de antimicrobianos en 4 hospitales de segundo nivel de Irlanda del Norte con 
la metodología del ESAC-Net en el año 2009. De 1615 pacientes ingresados, 
el 32% estaba recibiendo antimicrobianos, con una media de 1.39 antibióticos 
por paciente. La indicación fue profiláctica en el 15.9% (quirúrgica en el 
68.1% de los casos, médica en el 31.9%), y el tratamiento de una infección 
en el 84.1% restante.  El 66.9% de las infecciones fueron adquiridas en la 
comunidad. La figura 5 muestra la distribución de los antimicrobianos por foco 
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de infección del estudio. El antibiótico más prescrito fue amoxicilina-
clavulánico (21.6%), seguido de piperacilina-tazobactam (11.9%), otra 
penicilina con inhibidor de betalactamasa, con actividad frente a P. 
aeruginosa. Las cefalosporinas de 3ª generación se prescribieron en el 1% y 
los carbapenemes y las quinolonas en el 3.5% y el 3.9% de los pacientes 
respectivamente.  
  En Escocia, Seaton et al(45) realizaron un estudio de 
prevalencia en 10 hospitales empleando un protocolo desarrollado por el 
propio equipo investigador denominado Glasgow Antimicrobial Audit Tool 
(GAAT).  Las principales diferencias con el protocolo de los E-CDC fueron 2: 
la primera, que se recogieron datos relacionados con la gravedad de la 
infección por la que estaba recibiendo antimicrobianos el paciente; y la 
segunda, que la homogeneidad en la recogida de datos se intentó asegurar 
mediante la elaboración de una guía sobre cómo evaluar y registrar los datos 
en el GAAT y mediante encuentros a demanda de los evaluadores de cada 
institución escocesa participante. La prevalencia de uso de antimicrobianos 
fue del 28.3% (1079 de 3826 pacientes), de los cuales el 35.3% era 
intravenoso. No se estudió la indicación para la que los estaban recibiendo. 
De los pacientes con tratamiento oral, el 28.2% había recibido tratamiento 
parenteral previamente. Los focos tratados por vía intravenosa fueron, en 
"23
11 %
5 %
13 %
18 % 18 % 1 %
30 %
3 %1 %
SNC ORL
Respiratorio Cardiovascular
Gastrointestinal PPB y hueso
Vía urinaria Genitourinario y obstétrico
No definido
Figura 5. Distribución de los focos de infección en el estudio de Aldeyab et al(44). ORL: 
Otorrinolaringológico, PPB: Piel y partes blandas, SNC: Sistema nervioso central.
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orden de frecuencia: respiratorio (37.3%), piel y partes blandas (15.9%), 
infección intraabdominal (14.6%), infección profunda (8.7%), vía urinaria 
(6.6%), otros (5%). En un 9% de los casos no estaba documentado el foco 
tratado y en el 4% fue desconocido. Las cefalosporinas de 3ª generación 
fueron los fármacos más prescritos como  grupo (28.3%) seguidas de las 
penicilinas (17.1%). El principio activo más usado fue amoxicilina-clavulánico 
(20.2%). Los fármacos antipseudomónicos se usaron en el 13.1% de los 
casos, siendo piperacilina-tazobactam el fármaco elegido en el 8.1%. Los 
glicopéptidos se prescribieron en el 18.6% de los pacientes. 
  Usluer et al(46) también realizaron un estudio de prevalencia de 
uso de antimicrobianos en Turquía. La muestra incluyó 18 hospitales de 
tercer nivel de dicho país. La metodología empleada fue desarrollada ad hoc 
para el estudio, si bien los datos recogidos fueron similares al del protocolo 
del E-CDC con una limitación importante: a pesar de que la evaluación fue 
realizada por infectólogos de cada institución no se especifica ningún método 
que garantizase la homogeneidad de la recogida de datos. De los 9471 
pacientes ingresados, 2900 (30.6%) estaban recibiendo antimicrobianos. El 
81% y el 52.5% de los pacientes ingresados en unidades de críticos 
quirúrgicas y médicas respectivamente estaban recibiendo antimicrobianos. 
En el 48.8% de los casos la indicación fue terapéutica, en el 44.2% 
profiláctica y en el 7% no se encontró indicación. De las terapéuticas, el 
78.4% fue empírico y el 11.5% dirigido. En la tabla 2 se muestran los 
porcentajes de prescripción de las distintas familias de antimicrobianos. 
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"  
  Nos parece interesante destacar aquí el estudio de Willemsen et 
al(47) porque, aunque se realizó en una sola institución hospitalaria de 
Holanda con el objetivo de evaluar la idoneidad del tratamiento 
antimicrobiano en función a las guías locales de tratamiento antibiótico, se 
realizó un análisis transversal de prevalencia cada 6 meses durante 3 años. 
En total, el 22.9% del total de pacientes evaluados (4105) estaba recibiendo 
tratamiento antimicrobiano. Los antibióticos más empleados fueron 
amoxicilina clavulánico (33.2%), las penicilinas de espectro reducido (15.1%), 
cefalosporinas (11.3%) y quinolonas (11.1%). Los carbapenemes se 
emplearon en el 1.2%.  
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  1.3.2. IMPORTANCIA DE LA EVALUACIÓN DE LA CALIDAD DEL 
TRATAMIENTO ANTIBIÓTICO A NIVEL HOSPITALARIO 
  Un aspecto clave en el análisis que se debe hacer del uso de 
antimicrobianos, una vez medido el consumo de antimicrobianos, es la 
evaluación la calidad del uso de los mismos. Si, como es lógico pensar, la 
evaluación de la calidad se correlacionara con determinados parámetros de 
resultado clínico, ecológico o económico, la evaluación de la calidad permitirá 
detectar áreas de mejora del uso de los antimicrobianos en la institución o en 
un servicio concreto, así como elaborar programas específicos y, finalmente 
evaluar el impacto que dichos programas tienen(8) como ya hemos citado 
con anterioridad:  
a. Correlación de la calidad de la elección del antimicrobiano con el 
resultado clínico. Es plausible pensar que la elección correcta de la 
terapia antibiótica incidirá directamente en las posibilidades de 
curación/prevención de la infección para la que se está empleando. 
Algunos estudios en pacientes con infecciones muy graves han 
correlacionado la idoneidad (espectro/actividad microbiológica) con 
la supervivencia de dichos pacientes. Es el caso del estudio de 
Kumar et al(48) en el que se observa cómo, en pacientes con 
sepsis grave,  cada hora de retraso en el inicio del tratamiento 
antibiótico se asoció con un descenso de la supervivencia del 7.6% 
las primeras 6 horas, como se puede ver en la figura 6. El hecho de 
que la calidad del tratamiento antibiótico se correlacione con 
"26
1. Introducción!
pronóstico es una de las principales razones para medir y 
monitorizar la calidad del uso de antimicrobianos, siendo necesario 
validar otros aspectos de la calidad de la prescripción, más allá del 
espectro y no sólo en infecciones tan graves, utilizando variables 
de resultado menos "extremas" que la supervivencia. 
b. Correlación entre calidad de uso de antimicrobianos y desarrollo de 
resistencias: el uso de un espectro mayor de lo necesario podría 
favorecer la emergencia de resistencias. Ya se ha citado 
anteriormente estudios que demuestran que el uso de 
antimicrobianos conlleva, ineludiblemente, la aparición de 
resistencias. Por tanto, la selección incorrecta del espectro (sobre 
todo por exceso) tiene un impacto ecológico no deseable, al 
favorecer el desarrollo de resistencias que, con el espectro 
antimicrobiano correcto no se producirían. 
c. Coste. Es evidente que, en caso de existir posibilidad de elección 
entre varios principios activos que cumplan los criterios de eficacia, 
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Figura 6. Efecto acumulado del inicio del antimicrobiano a partir del inicio de la 
hypotension y supervivencia asociada. Tomado de Kumar et al(48).
1. Introducción!
espectro y efectos secundarios, sea elegido el que tenga una mejor 
relación coste/eficacia. 
  Ahora bien, para una correcta evaluación de la calidad debemos 
definir qué entendemos por tratamiento antimicrobiano óptimo. Se podría 
definir cómo aquel que, de todas las posibilidades y, por orden de prioridad 
sea: 1) el más eficaz para el foco en la dosis, ruta de administración y 
duración apropiadas, 2) que cubra todos los agentes infecciosos causales 
pero no más, 3) menos tóxico (efectos secundarios en el paciente y 
desarrollo de resistencias en el agente etiológico) y 4) menos caro(49,50). 
Todos estos son los aspectos que deberían ser evaluados en el contexto del 
análisis de la calidad de uso de los antimicrobianos(49,51). 
   
  Si bien es clara la necesidad de evaluación de la calidad del 
tratamiento antimicrobiano, son varias las dificultades que nos encontramos a 
la hora de realizarla: 
1. La amplitud y abstracción de la definición de tratamiento óptimo: al ser tan 
amplia tiene una gran dificultad para el evaluador: para llegar a la 
conclusión de que el tratamiento es el adecuado, precisa evaluar una gran 
cantidad de dimensiones entre las que se encuentran: a) indicación, b) 
temporalidad, c) espectro, d) posología, e) duración; y f) eficiencia. En 
esta línea, I.C. Gyssens destaca, en su revisión sobre medida de calidad 
del uso de antimicrobianos(51), que los factores que se deben tener en 
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cuenta para decidir si un tratamiento es adecuado o no son muy 
numerosos, siendo un proceso extremadamente laborioso. Llegados a 
este punto, no conocemos ninguna sistemática de evaluación de la 
calidad del tratamiento antibiótico que incluya todos estos aspectos. Las 
sistemáticas de evaluación de la calidad del tratamiento antimicrobiano 
más aceptadas hasta la fecha son las de Kunin y Gyssens. En el estudio 
de Kunin et al(52) se desarrolló una clasificación de la idoneidad del 
tratamiento en relación con el criterio de los evaluadores (tabla 3) que se 
ha usado en otros estudios(53). Con esta clasificación, evaluaron durante 
un periodo de 3 meses todos los pacientes que ingresaron en su hospital 
y recibieron tratamiento antimicrobiano. 
"  
  Por su parte, Gyssen(49) describe una metodología más 
exhaustiva que la de Kunin. En ella se realiza una revisión del tratamiento 
antimicrobiano por pasos, en el que, comenzando por los aspectos más 
importantes del mismo, se obtiene una categoría desde el 0 hasta el VI, tal y 
como se muestra en la figura 7. 
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2. Gold estándar. Es necesario tener un comparador que se establezca 
como referente para poder evaluar como apropiado o no el tratamiento 
antimicrobiano. Algunos autores utilizan como referente el criterio del 
evaluador. Otros autores emplean como referentes las guías clínicas 
publicadas(54,55). Si bien las limitaciones de darle categoría de gold 
estándar a los propios evaluadores es clara, en el contexto de las guías 
clínicas de enfermedades infecciosas ocurre algo similar, debiendo 
emplearse estos documentos como orientativos, siendo el clínico el que 
las adapte a la realidad de su institución (ecología local, política antibiótica 
previa, disponibilidad de antimicrobianos, etc.). Por ello, si no se tiene en 
cuenta este aspecto, se podrían considerar inapropiados algunos 
tratamientos que no lo son si se analiza el contexto en los que se 
prescriben. Además, no todas las recomendaciones gozan de un nivel de 
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Figura 7. Algoritmo de evaluación de la calidad de la prescripción de antimicrobianos. Tomado de Gyssens(49).
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evidencia elevado. En el estudio de Khan et al(56) se  concluye que, tras 
analizar las guías clínicas publicadas por la IDSA entre 1994 y 2009, el 
50% de las recomendaciones de las mismas tienen un nivel III de 
evidencia científica, es decir, se limitan a recomendaciones de expertos.  
3. Indicadores de calidad. Otra forma de enfocar el problema es evaluar 
indicadores de calidad predefinidos, que pueden ser indicadores de 
calidad del proceso o del resultado. Los indicadores de proceso harían 
referencia al conjunto de medidas tomadas en el contexto del uso de 
antimicrobianos (toma de muestras microbiológicas, retirada de 
dispositivos, cirugía si es requerida, determinación de niveles de 
fármacos, etc.). De nuevo, determinar qué medidas se consideran 
mandatorias no siempre es tarea fácil, si recordamos la escasa evidencia 
científica que tienen las guías clínicas. Los indicadores de resultado, por 
su parte, se definirían como los obtenidos en relación a los objetivos 
planteados. La limitación en este caso sería establecer qué se considera 
resultado óptimo. Si bien la curación clínica, la ausencia de recurrencias y 
la ausencia de eventos secundarios son indicadores de resultado 
relacionados con la elección correcta de un tratamiento antibiótico, no se 
puede dejar de lado el hecho de que, en el contexto de las infecciones, 
dichos resultados se pueden alcanzar con distintos principios activos, no 
siendo todos ellos apropiados, ya sea por espectro, por selección de 
resistencias, por eficacia en el foco infeccioso o por coste excesivo. 
4. El ámbito temporal. Como ya se ha citado, el tratamiento antimicrobiano 
es un proceso dinámico, que se debe adaptar a la situación clínica del 
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paciente, y ésta no es la misma al inicio de la infección que al final. En 
cada fase, el tratamiento responde a un objetivo distinto y la idoneidad por 
tanto puede variar dependiendo del momento en que se evalúe. Por ello, 
el análisis exhaustivo del tratamiento antimicrobiano debiera ser 
longitudinal, desde el inicio de la infección (y no del inicio del/los 
antimicrobiano/s) hasta la curación de la misma. Como se puede 
comprender, los recursos humanos y el tiempo necesarios para realizar de 
este modo la evaluación lo hacen inviable, por lo que el modelo de estudio 
más empleado es el de cortes transversales de prevalencia, asumiendo 
que se evaluarán tratamientos antibióticos en diferentes fases del proceso 
infeccioso. 
  Parece claro que no existe una metodología estándar para 
evaluar la calidad del uso de antimicrobianos ni tampoco una forma de 
evaluación que satisfaga todas los requerimientos para que sea óptima (que 
sea completa, sencilla de obtener y de analizar y fácilmente comparable). Por 
ello, la evaluación debe integrar el conocimiento de: a) la situación clínica 
completa del pacientes, b) el contexto en el que tiene lugar la prescripción 
(hospital, ecología local, disponibilidad de antimicrobianos, etc.) y c) las 
recomendaciones realizadas por la comunidad científica. Y todo ello realizado 
mediante una metodología que permita realizarse en el contexto de un 
análisis transversal de prevalencia. 
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  En los estudios realizados con el objetivo de conocer el uso 
apropiado o no que se hace de los antimicrobianos, la no idoneidad del 
tratamiento antibiótico puede llegar al 64% de las prescripciones 
antibióticas(40,57-59). En esta cifra se incluyen no sólo principios activos 
subóptimos, sino también tratamientos antibióticos sin indicación clara para 
su inicio, con valores que varían desde el 13 hasta el 36%. 
  La calidad de uso de antimicrobianos varía en función a la 
institución e, incluso, dentro del propio hospital. En este sentido, en el estudio 
de Willemsen et al(47) se consideraron subóptimos 37.4% de las 
prescripciones antimicrobianas: el 13.0% por no estar justificado el 
tratamiento antimicrobiano, el 14.9% por una elección incorrecta del principio 
activo y el 9.4%por una dosificación incorrecta. Los fármacos relacionados 
con un uso inapropiado fueron amoxicilina-clavulánico y las quinolonas, 
mientras que con el uso apropiado fueron cefalosporinas, penicilinas de 
espectro reducido, meropenem, metronidazol, y rifampicina. Las 
especialidades que se relacionaron con el uso incorrecto fueron Urología; 
Otorrinolaringología, Geriatría y Neurología. Por su parte, el estudio de 
Seaton et al(45) evaluó la calidad de la prescripción incluyendo la idoneidad 
de la ruta de administración a partir de un algoritmo predefinido. Se consideró 
que la vía empleada fue correcta en el 84% de los casos y que el agente 
elegido fue el idóneo en el 80% de los casos. El gold standard usado fue el 
criterio de los evaluadores. Finalmente, en el estudio de Usluer et al(46) se 
evaluó la indicación del tratamiento antibiótico. Se consideró clínicamente 
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apropiada en el 61.54% de los pacientes. En caso de disponer de resultado 
microbiológico (tratamiento dirigido) la cifra de tratamiento apropiado fue del 
84.04%. En los tratamientos profilácticos, este porcentaje disminuyó al 
52.46%. El método empleado para evaluar la calidad de la prescripción así 
como la indicación fue el criterio del evaluador a partir de la revisión de las 
historias clínicas y los resultados microbiológicos de cada paciente.   
  Esta variabilidad entre instituciones y/o servicios justifica que la 
evaluación de la calidad sea clave dentro del análisis global del uso de los 
antimicrobianos en el contexto de los PROA de cada institución. A partir de su  
conocimiento se podrá, por un lado, responder a las necesidades reales de la 
institución a partir del desarrollo de intervenciones específicas y, por otro, 
evaluar el impacto de las mismas (8). 
 1.4. PROGRAMA DE OPTIMIZACIÓN DE ANTIMICROBIANOS EN 
EL HOSPITAL UNIVERSITARIO LA PAZ 
 En el Hospital Universitario La Paz, la Unidad de Enfermedades 
Infecciosas y Microbiología Clínica, se creó en el año 2007. Es una unidad 
dependiente de los Servicios de Medicina Interna y Microbiología. Su 
actividad asistencial se desarrolla a partir de interconsultas realizadas por 
facultativos de todas las especialidades del hospital. 
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 La actividad asistencial a demanda se complementa, desde el 
año 2010 con un PROA desarrollado por todos los facultativos de la Unidad 
(3 especialistas en Medicina Interna y un especialista en Microbiología) y, 
desde el año 2012 un facultativo investigador (contrato de investigación Río 
Hortega, convocatoria 2012) cuya actividad PROA se realiza en paralelo con 
la actividad asistencial diaria en forma de interconsulta y un farmacéutico a 
tiempo parcial que pertenece al Servicio de Farmacia. 
  
 El funcionamiento de dicho PROA se basa en la realización de 
auditorías diarias de todos los antimicrobianos considerados estratégicos por 
su impacto ecológico (amplio espectro, nuevos antimicrobianos, etc.). Cada 
miembro de la Unidad es responsable de realizar las auditorías (que genera 
el farmacéutico del equipo PROA) de los servicios de los que sea 
interconsultor. Una vez evaluada la alerta, se realiza consejo antibiótico no 
impositivo por medio de entrevista personal con el médico prescriptor o, en su 
defecto, mediante nota generada en el programa de prescripción electrónica 
del hospital (Farmatools®). 
  Desde el año 2010, no se han evaluado las características de 
prescripción de antimicrobianos del Hospital La Paz, tal y como recomiendan 
las guías anteriormente descritas (33), de forma que se pueda diseñar un 
programa específico que incida en las verdaderas necesidades desde el 
punto de vista de la optimización de antimicrobianos y que sea eficiente. 
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Además, es necesario conocer el impacto del PROA en la calidad de la 
terapia antimicrobiana de la institución. 
   
  El presente estudio transversal de prevalencia trata de dar 
respuesta a ambas situaciones: por un lado conocer el uso de los 
antimicrobianos que se hace en el Hospital Universitario La Paz; por otro,  
servir como estudio basal a partir del cual comparar los sucesivos análisis 
que se realicen en el tiempo para evaluar el impacto de los programas 
desarrollados en el contexto del PROA. 
   
  Debido al gran número de aspectos en que un PROA interviene, 
se propone, además, realizar un análisis de qué factores propios del paciente 
(comorbilidades, ingresos recientes, antibioterapia reciente, etc.), del proceso 
que justifica la prescripción de antimicrobianos (foco, gravedad de infección, 
grado nosocomialidad , etc…) y/o de la aproximación clínica realizada por 
parte de los facultativos (procedimientos invasivos, solicitud de muestra 
microbiológica, intervención quirúrgica, servicio responsable, etc.) se 
pudieran relacionar con una prescripción evaluada en el corte como 
incorrecta. 
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2. OBJETIVOS  
 Los objetivos de este estudio de corte de uso de antibióticos son: 
1. Conocer la prevalencia de uso de antimicrobianos en el 
HULP. 
2. Describir las características de los pacientes, las infecciones 
(origen epidemiológico, fuente de infección, gravedad y 
etiología) y los antimicrobianos (agente, posología) 
empleados en el HULP. 
3. Realizar una aproximación a la calidad de la prescripción 
antimicrobiana en el HULP.  
4. Identificar los factores asociados con la calidad de 
tratamiento antimicrobiano. 
5. Detectar y priorizar áreas de mejora de la prescripción en el 
HULP, para diseñar actividades específicas en el contexto 
del PROA del hospital. 
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3. Material, pacientes y métodos 
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3. MATERIAL Y MÉTODOS 
 3.1  DISEÑO DEL ESTUDIO 
   
  Para alcanzar los objetivos descritos se realizó un estudio 
transversal de prevalencia con evaluación de la calidad de prescripción 
antimicrobiana en pacientes ingresados en el Hospital Universitario La Paz 
(HULP), tomando como base la metodología propuesta por ESAC-Net del 
European Center for Disease Prevention and Control (ECDC) (42,60). 
 3.2 HOSPITAL 
  El HULP es un centro hospitalario público de tercer nivel, 
perteneciente al Servicio Madrileño de Salud. Es el hospital de referencia del 
distrito sanitario norte de la Comunidad de Madrid (antigua área sanitaria nº5) 
que, en el año 2012 contaba con una población asignada (a partir de datos 
de tarjeta sanitaria individual) de 500.445 habitantes. El número de camas 
instaladas es de 1142, con un total de 47.514 altas en el año 2012 y consta 
de todas las especialidades médicas y quirúrgicas hospitalarias excepto 
Medicina Legal y Forense (61). 
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 3.3 SELECCIÓN DE LAS FECHAS DE REALIZACIÓN DEL ESTUDIO 
TRANSVERSAL 
  Debido al impacto que la estacionalidad tiene en la prescripción 
de antimicrobianos (62-64), y dada la intención de continuar realizando 
estudios de prevalencia de consumo de antimicrobianos en el HULP, en el 
contexto del PROA-HULP, se seleccionó el mes de noviembre de 2013 para 
la realización del corte de uso de antibióticos. 
 3.4 CRITERIOS DE INCLUSIÓN/EXCLUSIÓN 
   
  Siguiendo la metodología desarrollada por el E-CDC(42,65), se 
seleccionaron todos los pacientes que, el día seleccionado para la recogida 
de datos, se encontraban ingresados en planta de hospitalización de adultos 
antes de las 8.00 a.m., y estuvieran recibiendo algún antimicrobiano 
sistémico, ya fuera oral o parenteral, independientemente de cuál fuera su 
indicación (tratamiento profiláctico, empírico o dirigido) y no hubiera sido dado 
de alta en el momento de la recogida de datos. Si el paciente no se 
encontraba presente por haber sido trasladado a otro servicio médico, el 
registro del mismo se imputó al servicio prescriptor del/los antimicrobiano/s 
(figura 8).   
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  Debido a los objetivos del estudio y la utilidad del mismo 
(permitir el desarrollo de un PROA en plantas de hospitalización convencional 
del HULP) se excluyeron los pacientes que, aún estando recibiendo 
antimicrobianos, se encontrasen en el Servicio de Urgencias en Unidades de 
Críticos o en Reanimaciones post-quirúrgicas así como pacientes que, 
inicialmente seleccionados por estar recibiendo antimicrobianos, habían sido 
dados de alta en el momento de la evaluación o, por el contrario, ingresaron 
posteriormente a la selección de pacientes a las 8 am, como se puede ver en 
la figura 8. 
   
  Se consideraron antimicrobianos sistémicos todos aquellos que 
se encuentran incluidos en las secciones J01 (antibacterianos sistémicos), 
J02 (antimicóticos sistémicos) y J04 (antimicobacterianos no incluidos en la 
sección J01)  de la clasificación Anatomical Therapeutic Chemical de la 
Organización Mundial de la Salud(66). Se decidió excluir las secciones J05 
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Figura 8. Criterios de inclusión de pacientes en función a su momento de ingreso. 
S1: Servicio 1; S2: Servicio 2.
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(antivirales), A07AA (antiinfecciosos intestinales), y D01BA (antifúngicos 
dermatológicos) por no encontrarse dentro de los objetivos del PROA-HULP. 
Igualmente, por no tratarse de antimicrobianos, se excluyeron las secciones 
J06 (inmunoglobulinas) y J07 (vacunas) (66). 
   
 3.5. CLASIFICACIÓN DE LOS ANTIMICROBIANOS 
  Con la intención de lograr una aproximación más clínica a la 
prescripción de antimicrobianos se realizó una división por grupos en función 
de su principal contexto de utilización, teniendo en cuenta fundamentalmente, 
el espectro y principales indicaciones. Aún asumiendo que no está exenta de 
subjetividad, esta división responde a una perspectiva más clínica y, por 
tanto, más práctica,  que la clasificación tradicional ATC que sólo tiene en 
cuenta la familia química a la que pertenecen. Como es evidente, existen 
principios activos que pueden emplearse en varias categorías. En estos 
casos, se ha seleccionado la correspondiente al uso mayoritario: 
  - Grupo 1. Antibióticos para tratamientos dirigidos/profilaxis: 
Amoxicilina, Ampicilina, Bencilpenicilina, Bencilpenicilina benzatina, 
Bencilpenicilina procaína-benzatina, Bencilpenicilina procaína, Cefazolina, 
Clindamicina, Cloxacilina, Fosfomicina, Fosfomicina/Trometamol, 
Gentamicina, Nitrofurantoína, Sulfametoxazol/Trimetoprim, Trimetoprim. 
  - Grupo 2. Antibióticos utilizados fundamentalmente para el 
tratamiento empírico de infecciones comunitarias: Amoxicilina/clavulánico, 
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Azitromicina, Cefixima, Cefotaxima, Ceftriaxona, Cefuroxima, Cefuroxima 
axetilo, Ciprofloxacino, Claritromicina, Doxiciclina, Eritromicina, Ertapenem, 
Levofloxacino, Minociclina, Norfloxacino. 
  - Grupo 3. Antibióticos utilizados para tratar bacterias gram 
negativas resistentes (Pseudomonas aeruginosa, A. baumannii, 
Enterobacterias productoras de BLEE, Enterobacterias productoras de 
carbapenemasas) : Amikacina, Aztreonam, Cefepime, Ceftazidima, Colistina, 
Imipenem, Meropenem, Piperacilina/Tazobactam, Tobramicina, Tigeciclina. 
  - Grupo 4. Antibióticos utilizados para tratar bacterias gram 
positivas resistentes a β-lactámicos (SARM, estafilococos coagulasa negativa 
resistentes a meticilina, enterococos resistentes a ampiclina, etc): 
Daptomicina, Linezolid, Teicoplanina, Vancomicina. 
  - Grupo 5. Antifúngicos de espectro reducido: Fluconazol. 
  - Grupo 6: Antifúngicos de amplio espectro: Anfotericina B 
liposomal, Anidulafungina, Caspofungina, Micafungina, Voriconazol. 
 3.6 FUENTES DE INFORMACIÓN 
   
  El acceso a los datos se realizó a través de la historia clínica del 
paciente, sin contacto directo con este o con el prescriptor. Además se usaron 
las siguientes aplicaciones informáticas del Hospital Universitario La Paz: 
- Estación Clínica (gestión clínica) 
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- Farmatools ® (sistema de prescripción electrónica) 
- Gacela ® (gestión de Enfermería) 
- Horus ® (datos clínicos externos al Hospital Universitario La Paz) 
  Debido a que se trataba de una evaluación sin intervención, en 
ningún momento se procedió a la valoración clínica de los pacientes a pie de 
cama ni a la interacción con los facultativos responsables del paciente. 
 3.7 EQUIPOS DE RECOGIDA DE DATOS 
   
  Para realizar el estudio se crearon 4 equipos formados por 11 
residentes de las especialidades de Medicina Interna (8) y Microbiología (3) 
que participaron voluntariamente en el proyecto. Todos ellos se encontraban, 
al menos, en su tercer año de formación y habían rotado previamente por la 
Unidad de Enfermedades Infecciosas y Microbiología Clínica (UEIMC) del 
HULP.  
  Una vez se tuvo conocimiento de los residentes que formarían 
parte del estudio, su distribución en los diferentes equipos se realizó con 2 
objetivos: 1) que en cada uno de ellos hubiera un residente del Servicio de 
Microbiología y 2) que los pertenecientes a Medicina Interna se distribuyeran 
de forma homogénea de acuerdo a su año de formación. Estos objetivos se 
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cumplieron al completo excepto en un equipo en que no hubo residente de 
Microbiología. La distribución por equipos y servicios evaluados se muestra 
en la tabla 4 (distribución de equipos).  
"  
  Antes de proceder con la recogida de datos, se realizó un curso 
específico de 5 horas de duración para garantizar una formación homogénea 
en la evaluación de prescripciones de antimicrobianos. El curso fue impartido 
por miembros de la UEIMC, cuya labor asistencial en forma de interconsulta a 
demanda es completada desde hace varios años con el desarrollo del PROA-
HULP. Cada grupo fue coordinado por un miembro de la UEIMC que, a su 
vez, ejerció de control de calidad como se especificará más adelante. 
Durante el proceso de recogida de datos, cada coordinador de grupo 
disponía de un teléfono móvil con el que poder dar respuesta a las posibles 
dudas surgidas durante la recogida de datos. Además, al finalizar ésta, se 
ponían en común los casos que planteaban algún tipo de duda para, de 
forma consensuada, completar el registro. 
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 3.8 PROGRAMACIÓN DE LA EVALUACIÓN DE LOS DIFERENTES 
SERVICIOS O UNIDADES 
   
  Siguiendo los principios señalados por EARS-Net(42), se 
programó de tal modo la evaluación de todos los servicios asistenciales 
incluidos que se pudiera realizar en dos semanas. La distribución de servicios 
por equipos se realizó de forma que la carga de trabajo fuera lo más 
equitativa posible para los equipos y siempre respetando que cada servicio/
unidad de hospitalización fuera evaluado en un mismo día, tal y como 
recomienda EARS-Net. En el caso de servicios con mayor número de 
pacientes ingresados (como es el caso de Cirugía General, Medicina Interna 
o Traumatología), las distintas unidades en que están divididas se evaluaron 
el mismo día por distintos grupos con el objetivo de garantizar que cada 
servicio fuera evaluado en un único día. Además, en el caso de servicios 
quirúrgicos, se evitaron los lunes, debido al alto porcentaje de ingresos 
programados que en dichos servicios se producen en ese día de la semana.  
 3.9 SELECCIÓN DE PACIENTES 
   
  Durante el periodo de evaluación, el farmacéutico miembro del 
equipo investigador seleccionó diariamente todos los pacientes que 
cumplieran los criterios de inclusión de los Servicios/Unidades 
correspondientes según la programación por equipos y día a través del 
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sistema de alertas de prescripción, conectado con Farmatools ®. 
Posteriormente, la lista de los pacientes resultantes era distribuida por los 
coordinadores a los equipos evaluadores. El número de identificación de 
cada paciente se asignó de forma consecutiva en función al orden 
establecido por la lista realizada por el farmacéutico que, a su vez, se 
generaba de forma automática a partir del número de cama (en orden 
ascendente) de los pacientes (en caso de existir distintas plantas, estas, a su 
vez, se ordenaron ascendentemente).  
 3.10  VARIABLES. DEFINICIONES. 
   
  Las variables registradas fueron: 
A. Filiación del paciente 
a. Servicio. En el cual se encuentra el paciente ingresado y es el 
responsable de la prescripción y asistencia del paciente. 
b. Fecha de evaluación. Día en que se realizó la evaluación del 
paciente. 
Fecha de ingresoen el hospital (en caso de no ser un ingreso programado, es 
la fecha en que el paciente ingresó en el Servicio de Urgencias). 
d. Ubicación. Planta, número de habitación y de cama en la que se 
encuentra el paciente. 
e. Fecha de nacimiento. 
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f. Interconsulta UEIMC. Especifica si se había realizado 
interconsulta a la UEIMC por el proceso infeccioso que se 
evaluaba. Las posibilidades era: 
i. No. No se realizó interconsulta. 
ii. Activa. Interconsulta abierta en el momento de la 
evaluación. 
iii. Cerrada. Se realizó interconsulta por el proceso evaluado 
pero se había finalizado el seguimiento. 
g. Tipo de ingreso: 
i. Médico urgente: ingreso en especialidad médica 
procedente del Servicio de Urgencias. 
ii. Médico programado: ingreso en especialidad médica de 
forma programada. 
iii. Quirúrgico urgente: ingreso en especialidad quirúrgica o 
médico-quirúrgica procedente del S. Urgencias. 
iv. Quirúrgico programado: ingreso programado en 
especialidad quirúrgica o médico-quirúrgica. 
B. Antecedentes médicos de interés 
a. Alergia a ß-lactámicos: 
i. No. No existen datos en la historia clínica del paciente de 
alergia a este grupo de antimicrobianos. 
ii. Dudosa. Está recogido en la historia pero los datos de 
que se disponen hacen dudar de que realmente se trate 
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de una alergia real (evento adverso distinto de alergia, 
como diarrea, náuseas, vómitos, etc.). 
iii. Sí, sin pruebas. Se recoge en la historia clínica del 
paciente el antecedente de alergia pero no existe registro 
en el sistema de pruebas de alergia realizadas. 
iv. Sí, con pruebas. Existen datos documentados de la 
alergia a ß-lactámicos en alguna de las aplicaciones o 
en la historia clínica del paciente. 
b. Antecedentes/Comorbilidad. Se recogieron todas las variables 
incluidas en el índice de comorbilidad de Charlson así como las 
siguientes variables: trasplante de órgano sólido, tratamiento 
corticoideo (dosis mayor de 1 mg/Kg/día durante más de un 
mes de prednisona o equivalente), tratamiento biológico y otros 
inmunodepresores. 
C. Proceso infeccioso actual: Evento o circunstancia que condiciona la 
prescripción de antimicrobianos. 
a. Gravedad sistémica del proceso infeccioso actual: 
i. No infección: no se encuentran datos compatibles con un 
proceso infeccioso. 
ii. Infección localizada. 
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iii. Sepsis: el paciente cumple criterios de síndrome de 
respuesta inflamatoria sistémica (SIRS) como 
consecuencia de una infección. 
• Criterios de SIRS: Debe cumplir al menos dos de 
los siguientes: 
a. Temperatura < 36 ó > 38ºC. 
b. Frecuencia Cardíaca > 90 lpm. 
c. Frecuencia Respiratoria > 20 rpm. ó PaCO2 
< 32 mmHg. 
d. Recuento leucocitario > 12.000 mm3 ó < 
4.000 mm3 ó > 10% de cayados. 
iv. Sepsis grave: sepsis con cualquiera de los siguientes 
criterios: 
1. Disfunción aguda de uno o más órganos. 
2. Hipoperfusión/hiperlactacidemia. 
3. Hipotensión transitoria o persistente. 
v. Shock séptico: Sepsis grave con hipotensión refractaria a 
fluidoterapia que precisa de aminas vasoactivas. 
b. Intervenciones invasivas al inicio de la infección, entendidas 
como los procedimientos médicos o quirúrgicos a que se 
encontraba sometido el paciente durante el ingreso en el 
momento del desarrollo de la infección. Se consideraron los 
siguientes:  
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  - Catéter venoso central de corta duración, catéter  
  venoso central de larga duración, vía venosa   
  periférica, drenaje quirúrgico, ventilación   
  mecánica, cirugía en los 3 meses previos, drenaje  
  ventricular externo, politraumatismo, sondaje vesical. 
 
c. Factores de riesgo para complicación de la infección: 
Circunstancias previas al momento de la infección o presentes 
durante el curso de la misma y que pudieran asociarse con una 
mayor probabilidad de fracaso terapéutico o de recurrencia del 
proceso infeccioso: 
  - Neutropenia, infección profunda/absceso, infección  
  endovascular, inmunodepresión, material protésico,  
  recurrencia, otros. 
d. Factores de riesgo para infección por microorganismo 
multirresistente(67-70): circunstancias presentes en el inicio de 
la infección o en los antecedentes recientes de los pacientes 
asociadas con una mayor probabilidad de infección por 
microorganismos con alguna resistencia a los antimicrobianos.  
Antibioterapia en los tres meses previos, ingreso en los 
tres meses previos, estancia en área de críticos en el 
mes previo, colonización o infección por 
microorganismo multirresistente previa conocida. 
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e. Síndromes infecciosos. Se registró en este apartado el proceso 
infeccioso evaluado. Se asumió el diagnóstico del equipo 
asistencial responsable del paciente en caso de que así 
estuviera descrito en la historia clínica del paciente. En caso de 
no ser así, se especificaba el más probable según los datos 
disponibles de la historia clínica y pruebas complementarias por 
parte del equipo evaluador. 
D. Evaluación de aspectos relacionados con la calidad de la 
antibioterapia 
  La evaluación del tratamiento antimicrobiano incluyó los 
siguientes aspectos: a) abordaje diagnóstico microbiológico b) evaluación 
global del tratamiento antimicrobiano c) evaluación individualizada de cada 
uno de los antimicrobianos prescritos. 
a. Abordaje diagnóstico microbiológico: 
i. Abordaje diagnóstico planteado. Se registró la solicitud 
de las determinaciones microbiológicas solicitadas por el 
equipo prescriptor en el curso del proceso infeccioso 
evaluado. 
ii. Determinaciones microbiológicas potencialmente útiles 
no realizadas. En este apartado se señalaron todas las 
pruebas microbiológicas que, potencialmente útiles a 
criterio de los evaluadores, deberían haber sido 
solicitadas pero no lo fueron. 
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b. Evaluación global de la calidad del tratamiento antimicrobiano. 
Se evaluó de forma global el tratamiento antimicrobiano 
prescrito considerando todos los antimicrobianos presentes en 
el momento de la evaluación atendiendo a las siguientes 
variables: 
- Indicación en el momento de inicio del tratamiento: 
a. Tratamiento antimicrobiano indicado: Se consideró 
justificada la administración de tratamiento 
antibiótico cuando el prescriptor señalara la 
existencia de un diagnóstico cierto o de probabilidad 
cuyo tratamiento requiera la utilización de 
antimicrobianos. En ausencia de indicación por parte 
del prescriptor se consideró que la presencia de 
criterios de SIRS en ausencia de una causa 
alternativa que lo justifique. 
b. Tratamiento antimicrobiano no indicado: cuando tras 
la evaluación del caso, no se cumplieran los criterios 
anteriores.  
c. Tratamiento antimicrobiano de indicación dudosa: 
cuando existiera una discrepancia entre el criterio del 
clínico responsable del paciente y los evaluadores, 
no pudiendo descartarse la necesidad de 
antimicrobianos.  
- Tipo de tratamiento según su objetivo. La utilización de cada uno de 
los antimicrobianos se clasificó en tres categorías en función del 
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objetivo terapéutico a perseguir. Para la evaluación de este 
parámetro se siguieron las recomendaciones de la guía de 
tratamiento antimicrobiano del HULP, teniendo en cuenta el criterio 
del equipo evaluador cuando la información contenida en dichas 
guías fue insuficiente para concretar la evaluación. Las categorías 
contempladas fueron: 
1.Tratamiento Empírico: cuando no existían 
resultados microbiológicos que permitan guiar el 
tratamiento en función de los mismos.
2.Tratamiento Dirigido: existen pruebas 
microbiológicas que permitirían dirigir el tratamiento 
antimicrobiano.
3. Profilaxis antimicrobiana: el antimicrobiano se 
inició para prevenir una infección (prequirúrgico, 
profilaxis en pacientes inmunodeprimidos).  
- Inicio de antibioterapia. Se evaluó la idoneidad del momento del 
inicio de antibioterapia en relación con el síndrome infeccioso del 
paciente y la gravedad de la presentación. Se consideró que el 
tratamiento antimicrobiano era tardío cuando transcurrieron más de 
1 hora desde la presentación en casos de sepsis grave/shock 
séptico, más de 12 horas en el caso de sepsis no grave. En el caso 
de la infección localizada, la valoración fue a criterio del evaluador, 
en función al síndrome clínico y los condicionantes del mismo. En 
el caso de tratamientos profilácticos (no infección) se consideró 
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inapropiado si el inicio de la antibioterapia se realizó más allá de la 
primera hora de la incisión quirúrgica. 
- Espectro de la antibioterapia para microorganismos gram positivos, 
gram negativos y hongos. El patrón de referencia utilizado para 
evaluar la adecuación del espectro antimicrobiano fue la guía de 
tratamiento antimicrobiano empírico y dirigido del HULP. Esta guía 
tiene en cuenta el síndrome infeccioso, la gravedad y los factores 
de riesgo de microorganismos multirresistentes más habituales en 
nuestro entorno. Cuando las circunstancias relacionadas con el 
proceso infeccioso del paciente no aparecían incluidas en dicha 
guía, esta variable fue evaluada siguiendo el criterio del equipo 
evaluador. El espectro antimicrobiano de cada fármaco se analizó 
desde la siguiente perspectiva: a) Actividad frente a 
microorganismos gram positivos b) Actividad frente a 
microorganismos gram negativos y c) Actividad antifúngica. La 
actividad microbiológica se clasificó en las siguientes categorías: 
a. Apropiado: el espectro del antimicrobiano es 
acorde al espectro que sería necesario cubrir. 
b. Excesivo: la cobertura es mayor de la necesaria 
c. Escaso: el espectro es menor del necesario. 
d. No necesario. 
- Foco. Se evaluó si los antimicrobianos seleccionados suponían una 
opción terapéutica apropiada o inapropiada para el síndrome 
infeccioso evaluado (foco de infección) atendiendo 
fundamentalmente a factores PK/PD. Cuando el antimicrobiano 
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utilizado era el recomendado por la guía terapéutica del hospital se 
consideró que era apropiado. Cuando el antimicrobiano 
seleccionado no estaba contemplado en la guía antimicrobiana 
para dicho síndrome infeccioso o cuando éste no era evidente se 
siguió el criterio del equipo evaluador. 
- Adherencia al protocolo hospitalario. Cuando los antimicrobianos 
empleados para el síndrome infeccioso coincidieron con los 
recomendados por la guía antimicrobiana HULP se consideró que 
el tratamiento se adhería a las recomendaciones. Cuando el 
tratamiento evaluado no coincidía con las recomendaciones de la 
guía antimicrobiana hospitalaria se dejó a criterio del equipo 
evaluador quien lo consideró bien como no apropiado o como no 
evaluable. 
- Clasificación jerarquizada de la antibioterapia en función de la 
calidad. Se realizó una clasificación en función de la calidad, 
siguiendo el patrón que describe Gyssens et al(49,71) de una forma 
más simplificada, a partir del algoritmo que se muestra en la figura 
9 y teniendo en cuenta las definiciones anteriormente descritas. 
- Evaluación individualizada de cada uno de los antimicrobianos 
prescritos. Se registraron los siguientes datos de cada uno de los 
antimicrobianos prescritos en el momento de la evaluación: 
1. Principio activo. 
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2. Espectro/Actividad microbiológica: Se siguieron los 
mismos criterios que para la evaluación global de la 
antibioterapia pero, en este caso, evaluando cada 
principio activo por separado, clasificando la actividad 
microbiológica en las mismas categorías: 
a.Apropiado: el espectro del antimicrobiano es 
acorde al espectro que sería necesario cubrir.  
b.Excesivo: la cobertura es mayor de la necesaria. 
c.Escaso: el espectro es menor del necesario. 
d.No necesario. 
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3. La dosis, definida como la cantidad de antimicrobiano 
prescrita para cada una de las administraciones diarias se 
clasificó en:  
a. Excesiva: la dosis prescrita fue mayor que la 
recomendada para el principio activo y las 
características de ajuste que tenía el paciente 
b. Correcta: dosis del antimicrobiano acorde a las 
necesidades del paciente en función de sus 
circunstancias concretas de ajuste. 
c. Escasa: dosis administrada menor de la 
recomendada para el paciente. 
4. Intervalo: definido como el período de tiempo entre las 
dosis recibidas de cada fármaco se consideró como: 
a. Estrecho: período de tiempo menor que el 
recomendable dado el fármaco y las 
circunstancias de ajuste presentes en el paciente 
b. Amplio: período de tiempo mayor que el 
recomendable 
c. Apropiado: período de tiempo ajustado al fármaco 
y a las circunstancias del paciente. 
5. Duración. Se consideró que la duración del fármaco 
antimicrobiano era excesiva cuando excedía en más de 
un 20% la indicada en la guía de tratamiento 
antimicrobiano del HULP. Esta duración es orientativa, 
siendo válida en aquellas circunstancias en que se 
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produce una evolución clínica y analítica satisfactoria. 
Cuando la duración del tratamiento antimicrobiano del 
proceso infeccioso no estuvo incluida en la guía, se siguió 
el criterio del equipo evaluador. 
 3.11 ESTADÍSTICA 
 Para tratar de dar respuesta a los objetivos del estudio, en primer lugar 
se describió: 
• la prevalencia de uso de antimicrobianos de forma global y por áreas 
hospitalarias 
• las características de los pacientes que recibían antimicrobianos y de 
las infecciones que condicionaban su utilización 
• los diferentes parámetros de evaluación de la calidad de tratamiento 
antimicrobiano mencionados anteriormente 
  Para el análisis descriptivo, las variables cualitativas se 
expresaron como frecuencias absolutas y porcentajes, mientras que las 
variables cuantitativas fueron presentadas como medias ± desviación típica si 
se distribuían normalmente y como medianas y rangos intercuartílicos en 
caso de que la distribución no cumpliera criterios de normalidad. 
  Para el análisis comparativo, se realizó un análisis univariante 
para el que se se definieron variables independientes potencialmente 
relacionadas con la calidad del tratamiento antimicrobiano: 
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A. Relacionadas con el paciente:  
I. Comorbilidad: Charlson 
II. Factores de riesgo de resistencia (descritos anteriormente) 
B. Relacionados con la infección 
I. Foco 
II. Gravedad 
III. Origen de la infección 
C. Relacionados con el prescriptor 
I. Servicio 
II. Calidad del diagnóstico microbiológico 
D. Relacionados con el tipo de tratamiento 
I. Empírico 
II. Dirigido 
III. Profiláctico 
Las variables dependientes relacionadas con la calidad de la prescripción 
fueron: 
A. Indicada/no indicada 
B. Inicio correcto/incorrecto 
C. Espectro correcto/excesivo/escaso 
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 Para las variables dependientes “Espectro correcto/excesivo/escaso” 
se excluyó la evaluación de los tratamientos antifúngicos por su tamaño 
muestral pequeño. Para considerar un espectro correcto, debían coincidir la 
evaluación correcta tanto para microorganismos gram positivos como gram 
negativos, o bien que fuera correcta para uno de ellos y no necesaria para el 
otro. De forma análoga se categorizaron los tratamientos en excesivos y 
escasos. 
 El análisis univariante se realizó para cada variable dependiente 
empleando el test exacto de Fisher y el test 𝛘2 para variables cualitativas y el 
test de la T de student y el test de Kruskal-Wallis para variables cuantitativas. 
Aquellas variables que obtuvieran una significación estadística con un error 
α<0.1 y que fueran plausibles se incluyeron en un análisis multivariante, para 
el que se empleó la regresión logística múltiple. Se consideró significación 
estadística cuando el error alfa fue menor del 5%.  
 El análisis estadístico se realizó empleando el paquete informático 
SPSS versión 20.0 (SPSS, Chicago, Illinois, EEUU). 
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4. Resultados 
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4. RESULTADOS 
 4.1 PROGRAMACIÓN DE EVALUACIÓN DE SERVICIOS Y 
UNIDADES 
   
  El estudio de prevalencia se realizó entre el día 11 y el 22 
de noviembre de 2013 . La distribución de la evaluación de los 
diferentes servicios durante este período se indica en la tabla 5. 
"  
 4.2 PREVALENCIA DE USO DE ANTIMICROBIANOS EN EL HULP 
   
  En las unidades analizadas se identificaron 527 
pacientes ingresados y con prescripción electrónica en el momento del 
análisis, de los cuales 246 (46.7%) estaban recibiendo al menos un 
antimicrobiano por vía sistémica. La distribución de pacientes por tipo 
de servicio se muestra en las Figura 10 y 11, destacando que más de 
la mitad se encontraba ingresado en servicios médicos.  
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"  
  Evaluada la prescripción por servicios, el porcentaje de 
pacientes con antimicrobianos osciló entre el 100% de los pacientes 
de Hematología y el 8.3% de Cirugía Cardiaca. Los servicios más 
prescriptores fueron: Hematología, 100% de los pacientes; Cirugía 
Plástica, 84.2%; Urología, 81.8%; Neumología, 77.8%; y  Geriatría 
75%, mientras que los menos prescriptores: Cirugía Cardiaca 8.3%, 
Ginecología y obstetricia, 19%; Cardiología, 23.4%; Oncología, 23.7% 
y Neurocirugía, 25%. Por su parte, en los 5 servicios con más 
pacientes ingresados, la prevalencia de uso de antimicrobianos fue: 
Cirugía General, 43.5% (30 pacientes de 69 ingresados), 
Traumatología, 34.8% (24 de 69), Medicina Interna, 49.2% (30 de 61), 
Cardiología, 23.4% (11 de 47) y Oncología, 31.0% (9 de 29 pacientes). 
La distribución de todos los pacientes en función al servicio 
responsable de la prescripción de los antimicrobianos se muestra en la 
figura 12. En la tabla 6 se muestra la distribución por servicios de los 
pacientes que tenían prescritos más de 2 antibióticos, donde destaca 
el servicio de Hematología, con 7 pacientes (47.1%) con más de dos 
antimicrobianos. En la figura 13 se muestra la densidad de antibióticos 
por paciente de dicho servicio.    
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"
"  
  "  
  
4.3. CARACTERÍSTICAS DE LOS PACIENTES QUE ESTABAN 
RECIBIENDO TRATAMIENTO ANTIMICROBIANO 
  La edad media de los pacientes fue de 63.2 ± 18.4 años. 
La estancia media hasta la evaluación fue de 12 ± 13 días. La media 
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del índice de comorbilidad de Charlson no ajustado por edad fue de 
2.2 ± 2.6 para toda la muestra.  
   
  En las figuras 14 y 15 se muestran la distribución por 
pacientes del número de patologías o entidades incluidas en el índice 
de comorbilidad de Charlson y la frecuencia de las mismas 
respectivamente. 
"   
  Como se puede observar, el antecedente más frecuente, 
con 64 pacientes (24.8% de la muestra) fue el oncológico, si bien hubo 
un total de 59 pacientes (24%) con Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2). De 
estos 59 pacientes, 44 (17.9%) no tenían complicaciones de órgano 
diana, mientras que sí la tenían un total de 15 pacientes (6.1%). 
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  Además de las comorbilidades descritas, ningún paciente 
tenía como antecedente el trasplante de órgano sólido, uno había 
recibido trasplante de células hematopoyéticas y dos estaban 
recibiendo tratamiento inmunosupresor distinto de glucocorticoides 
(ninguno estaba recibiendo tratamiento esteroideo a dosis mayores de 
1mg/kg/día de forma prolongada durante al menos 1 mes). 
   
  La alergia a β-lactámicos estaba descrita como 
antecedente en 16 pacientes (6.5%). En tres de ellos esta alergia era 
dudosa. 
  De los 246 pacientes, 118 (48.0%) se encontraban 
ingresados en el área medica, 87 (35.4%) en el área quirúrgica, 24 
(9.8%) en Traumatología y 17 (6.9%) en Hematología. La mayoría de 
pacientes ingresaron en el hospital a través del Servicio de Urgencias 
(en total 174 pacientes, 70.7%): 107 de 118 (90.7%) del área médica, 
47 de 87 (54.0%) del área quirúrgica, 13 de 24 (54.2%) de 
Traumatología y 7 de 17 (41.2%) en Hematología.   
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 4.4. DESCRIPCIÓN DE LAS INFECCIONES 
  
  Del total de 246 pacientes, 185 (75.2%) recibieron 
antimicrobianos como tratamiento de un proceso infeccioso, ya fuera 
empírico o dirigido, mientras que en los 61 restantes (24.8%) la 
indicación fue profiláctica. 
   
  De los 185 pacientes con tratamiento frente a una 
infección activa a criterio de sus clínicos responsables, los evaluadores 
no encontraron datos de infección activa en el momento de inicio de la 
antibioterapia en 14 pacientes (7.6%). De los 170 pacientes que sí 
tenían indicación de antibioterapia, se pudo evaluar el lugar de 
adquisición de la infección en 154 (90.6%). De ellos, en 70 (45.6%), el 
origen fue comunitario, en 56 (36.4%) fue nosocomial y en 28 (18.2%) 
fue relacionado con la asistencia sanitaria. 
  La estancia media hasta la evaluación fue de 7±7 días en 
la infección adquirida en la comunidad, de 18±16 días en la 
nosocomial y de 9±7 días en la relacionada con la asistencia sanitaria. 
   
  De los 185 pacientes, los evaluadores registraron el foco 
probable de infección en 167 pacientes (90.3%), tal y como se muestra 
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en la tabla 7 (además del origen de la infección), destacando la 
infección respiratoria baja como la más frecuente.  
Foco infeccioso
n (% con 
respecto al 
total)
Lugar de adquisición 
n (%)
Comunidad Nosocomial I. R. A. S.
Infección 
respiratoria 
Neumonía 25 (15.0) 10 (40.0) 10 (40.0) 5 (20.0)
No neumonía 30 (18.0) 18 (60.0) 10 (33.3) 2 (6.7)
Total infección 
respiratoria 55 (32.9) 28 (50.9) 20 (36.4) 7 (12.7)
Infección 
intraabdominal
Apendicitis aguda 3 (1.8) 3 (100) 0 0
Colangitis 6 (3.6) 5 (83.3) 1 (16.7) 0
Colitis 
pseudomembranosa 1 (0.6) 0 0 1 (100)
Colecistitis 6 (3.6) 6 (100) 0 0
Diarrea infecciosa 2 (1.2) 2 (100) 0 0
Otras 17 (10.2) 6 (35.3) 9 (52.9) 2 (11.8)
Total infección 
intraabdominal 35 (21.0) 22 (62.9) 10 (28.6) 3 (8.6)
IPPB
Pie diabético 7 (4.2) 6 (85.7) 0 1 (14.3)
Otras 4 (2.4) 2 (50.0) 0 2 (50.0)
Total IPPB 11 (6.6) 8 (72.7) 0 3 (27.3)
Osteoarticular
Espondilodiscitis 1 (0.6) 0 0 1 (100)
Infección articular 
protésica aguda 2 (1.2) 0 2 (100) 0
Infección articular 
protésica crónica 2 (1.2) 1 (50.0) 0 1 (50.0)
Osteomielitis aguda 1 (0.6) 0 0 1 (100)
Osteomielitis crónica 1 (0.6) 0 1 (100) 0
Total Osteoarticular 7 (4.2) 1 (14.3) 3 (42.9) 3 (42.9)
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 De los 185 pacientes con infección activa los equipos 
evaluadores registraron la gravedad en 160 pacientes (87.4%) cuya 
distribución se muestra en la Figura 16. De ellos, el equipo asistencial 
había especificado dicha gravedad en 99 (61.2%), coincidiendo en 
todos los casos con la valoración del equipo evaluador.  
Infección 
urinaria
Tracto urinario bajo 6 (3.6) 3 (50.0) 0 3 (50.0)
Tracto urinario alto 14 (8.4) 7 (50.0) 5 (35.7) 2 (14.3)
Total Infección urinaria 20 (12.0) 10 (50.0) 5 (25.0) 5 (25.0)
ILQ 16 (9.6) 1 (6.3) 14 (87.5) 1 (6.3)
Infección 
endovascular
Endocarditis 6 (3.6) 4 (66.7) 0 2 (33.3)
Bacteriemia primaria* 2 (1.2) 0 2 (100) 0
Infección de catéter 4 (2.4) 0 4 (100) 0
Total Infección 
endovascular 12 (7.2) 4 (33.3) 6 (50.0) 2 (16.7)
SNC 1 (0.6) 1 (100) 0 0
Otras 6 (3.6) 3 (50.0) 2 (33.3) 1 (16.7)
Fiebre sin foco claro 4 (2.4) 0 2 (50.0) 2 (50.0)
Total 167 78 62 27
Tabla 7 Focos infecciosos y lugar de adquisición. I.R.A.S.: Infección relacionada con el entorno 
sanitario, IPPB: Infección de piel y partes blandas, ILQ: Infección de lecho quirúrgico, SNC: Sistema 
nervioso central. *Bacteriemia primaria: existencia de hemocultivos positivos para un microorganismo 
sin evidencia de otro foco infeccioso.
Foco infeccioso
n (% con 
respecto al 
total)
Lugar de adquisición 
n (%)
Comunidad Nosocomial I. R. A. S.
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"  
  Los procedimientos invasivos a los que los pacientes 
habían estado sometidos en el momento de la infección y que 
pudieran influir en la misma están recogidas en la tabla 8. En 116 
casos (72.5%), constaban en la historia clínica. 
  De los 185 pacientes que tenían tratamiento no 
profiláctico, los investigadores encontraron factores de riesgo para que 
la infección pudiera complicarse en 118 (63.8%), con una distribución 
de los factores de riesgo tal y como se muestra en la tabla 9. De estos 
118 pacientes, 107 (90.7%) tenían identificados en la historia clínica 
dichos factores.  
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  Hubo 91 pacientes de los 185 con infección activa 
(49.2%) con al menos un factor de riesgo para que su infección 
estuviera causada por microorganismos resistentes a los antibióticos. 
El factor de riesgo más prevalente en este aspecto fue el ingreso 
previo, que estaba presente en 51 pacientes (27.6%). La tabla 10 
muestra la distribución de estos factores. En 116 casos (72.5%) estos 
antecedentes estaban descritos en la historia del paciente. 
"  
En la figura 17 se muestra el número de factores de riesgo para 
multi-resistencia por paciente.
"  
 4.5 DESCRIPCIÓN DEL ESTUDIO MICROBIOLÓGICO 
  Se realizó estudio microbiológico en 137 pacientes 
(74.1%) con infección activa. En la tabla 11 se muestran qué pruebas 
se solicitaron y qué pruebas consideradas necesarias por parte de los 
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investigadores no fueron solicitadas. De los 185 pacientes con 
infección activa no se realizó ningún estudio microbiológico en 48 
(25.9%). De ellos, se consideró necesario al menos una prueba 
microbiológica en 29 (60.4%).  
  
4.6 EVALUACIÓN DEL TRATAMIENTO ANTIMICROBIANO 
  De los 246 pacientes que recibían antimicrobianos, en 
135 (54.9%) había al menos un principio activo pautado como 
tratamiento empírico, en 55 al menos un principio activo era dirigido 
(22.4%) y en 67 al menos un fármaco era profiláctico (27.2%). De 
todos estos pacientes, 11 (4.5%) recibieron tratamiento combinado 
(4.5%): 1 tratamiento empírico y profiláctico (del área médica), otro 
tratamiento dirigido y profiláctico (del área médica) y 9 dirigido y 
empírico (5 en el área médica y 4 en la quirúrgica). La proporción de 
cada uno de estos tipos de tratamiento expresada según la naturaleza 
del servicio se resume en la tabla 12.  
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"
  
  De los 185 pacientes con infección activa, se solicitó 
colaboración mediante interconsulta a la UEIMC en 34 pacientes 
(18.4%). De ellos, en 27 (14.6%) la interconsulta estaba abierta, 
mientras que en 7 (2.8%) se había indicado una recomendación final 
(interconsulta cerrada). En la tabla 13 se muestra la división por área/
especialidad. 
"  
  En la figura 18 se muestra la evaluación de la calidad del 
tratamiento antimicrobiano de forma global dirigidos a bacterias, a 
partir del algoritmo que se especifica en la figura 9, en el apartado 
Material y métodos. 
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"  
  En 184 de los 185 pacientes en los que se utilizaron 
antimicrobianos con intención terapéutica se evaluó la cobertura  para 
bacterias gram positivas, gram negativas y hongos de los tratamientos 
con indicación no profiláctica de 184 de los 185 pacientes (99.5%), 
cuyo resultado se muestra en la figura 19. 
"  
"76
4. Resultados!
 En 31 pacientes (3.3%) la evaluación de la calidad del espectro 
antimicrobiano empleado fue mixta, es decir, distinta para cada rango de 
espectro (gram positivo y gram negativo), como se muestra en la tabla 14. 
   
  4.7 EVALUACIÓN INDIVIDUALIZADA DE LOS 
ANTIMICROBIANOS PRESCRITOS  
  El número total de antimicrobianos que estaban 
recibiendo los pacientes incluidos en el corte fue de 353, distribuidos 
por principio activo según se describe en la figura 20. De todos ellos, el 
más prescrito fue Piperacilina-tazobactam en 43 ocasiones (13% de 
las prescripciones y 18.7% de pacientes). Agrupados los principios 
activos por familias de antimicrobianos, destaca las penicilinas con 
inhibidores de β-lactamasa con un total de 88 prescripciones (25.0%), 
seguido de los carbapenemes y quinolonas, ambos grupos con 40 
prescripciones (10.4%) respectivamente. 
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!  
 4.8 EVALUACIÓN DE LOS ANTIMICROBIANOS POR GRUPOS 
FUNCIONALES  
  En la figura 21 se muestra la distribución de los principios 
activos ordenados por los grupos funcionales así como su uso con 
indicación profiláctica, empírica y dirigida. En la figura 22 se muestra la 
distribución proporcional de los grupos funcionales agrupados por 
indicación (profiláctica, empírica, dirigida). 
"
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!  
4.8.1 GRUPO FUNCIONAL 1 
  Como se describió en el apartado de Material y Métodos, 
el grupo 1 recoge todos los principios activos de espectro reducido, 
cuyo principal uso esperable es dirigido y/o profiláctico. Como se 
muestra en la tabla 15, las especialidades más prescritas en este 
grupo fueron cefazolina (n=25, 43.9%) y cotrimoxazol (n=17, 27.8%) y 
cloxacilina (n=7, 12.3%), siendo ésta última el fármaco más empleado 
de este grupo con indicación dirigida (6/7, 85.7%) y cefazolina el más 
empleado con indicación profiláctica.   
"  
"79
4. Resultados!
  A criterio de los evaluadores, se consideró que existía 
indicación de antibioterapia en 54 de las 57 (94.7%) prescripciones de 
este grupo funcional. Los 3 casos (5.3%) que se consideraron que no 
existía indicación, se empleó amoxicilina en 2 ocasiones y ampicilina 
en una.  
  Los servicios del área médica fueron responsables de 16 
prescripciones (28.1%) de este grupo, los del área quirúrgica de 12 
(21.1%), Traumatología de 18 (31.6%) y Hematología de 11 (19.3%). 
   
  La dosis administrada fue considerada correcta en todos 
los casos excepto en 1 (1.8%) que se valoró como escasa 
(benzilpenicilina). En 2 casos (3.5%) el intervalo de administración se 
consideró erróneo. Uno de ellos fue por defecto. Se trató de la misma 
benzilpenicilina cuya dosificación se consideró escasa. El otro caso 
con intervalo erróneo lo fue por exceso, siendo el principio activo la 
cefazolina.  
   
  Se consideró correcto el momento de inicio de la 
antibioterapia en todos los casos excepto en 1 caso (1.8%) que se 
consideró tardío el inicio de cotrimoxazol, cuya indicación era empírica. 
   
  La duración de la antibioterapia fue evaluable en 32 
casos (56.1%) siendo en los 25 restantes considerada como no 
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evaluable. De los 32 casos evaluables, 25 fueron correctas (78.1%) y 7 
(21.9%) excesivas.  
  Finalmente, el espectro fue considerado apropiado en 
todos los casos excepto para una ampicilina que se consideró escaso 
(1.8%).  
  4.8.2 GRUPO FUNCIONAL 2 
  El grupo 2, que incluye los antimicrobianos cuya principal 
indicación es el tratamiento empírico de infecciones comunitarias, fue 
el grupo con mayor número de prescripciones. Tuvo la distribución de 
uso que se muestra en la tabla 16, siendo los principios activos más 
prescritos amoxicilina-clavulánico (n=42, 33.6%) y levofloxacino (n=27, 
21.6%). 
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  En 102 casos (81.0%) se consideró que existía indicación 
de antibioterapia, en 11 casos (8.7%) los evaluadores consideraron 
dudosa la indicación y en 13 (10.3%) la consideraron no indicada. De 
las prescripciones evaluadas como no indicadas, 9 (69.2%) fueron 
tratamientos empíricos, 3 (23.1%) fueron profilácticos y 1 (7.7%) 
dirigido. De estas mismas prescripciones no indicadas, 9 (69.2%) se 
realizaron en el área médica, 3 (23.1%) en el área quirúrgica y 1 
(7.7%) en Traumatología. 
   
  Se pudo evaluar la idoneidad del inicio de la 
antibioterapia en 109 casos (85.5%), siendo valorados como correctas 
102 prescripciones (93.6%) y tardías 7 (5.6%).  
   
  Se evaluó la dosis de fármaco administrada en 115 
pacientes (91.3%). De ellos, se consideró apropiada en 104 casos 
(83.3%), escasa en 6 (4.8%) y excesiva en 5 casos (4.0%). El intervalo 
de administración fue valorado en 117 casos (92.9%), siendo correcto 
en 112 casos (95.7%), demasiado estrecho en 3 casos (2.6%) y 
demasiado amplio en 2 (1.7%). 
   
  La duración de la antibioterapia fue evaluada en el 61.6% 
de los casos, considerándose excesiva en 17 casos (13.6% de los 
evaluados). 
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  Por último, el espectro fue evaluado en 115 casos 
(91.3%). De ellos, se consideró apropiado en 104 casos (90.4%). Las 
5 prescripciones (4.3%) cuyo espectro fue considerado escaso fueron: 
levofloxacino en dos ocasiones (1.7%), amoxicilina-clavulánico, 
clindamicina y claritromicina en una ocasión respectivamente (0.9% 
cada uno de ellos). Se evaluó como espectro excesivo en 6 ocasiones 
(5.2%): 2 prescripciones de levofloxacino (1.7%) y una de los 
siguientes antibióticos: azitromicina, ceftriaxona, claritromicina y 
clindamicina (0.9% respectivamente). 
  4.8.3 GRUPO FUNCIONAL 3 
  En el grupo 3 (fármacos con  espectro para bacterias 
gram negativas resistentes), fueron piperacilina-tazobactam (n=46, 
42.2%) y meropenem (n=33, 30.3%) los principios activos más 
prescritos. El resto de distribución de fármacos incluidos en este grupo 
se muestra en la tabla 17. De las 109 prescripciones, 75 (68.8%) 
fueron empíricas, 27 (24.8%) dirigidas y 8 (7.3%) profilácticas. Los 
principios activos empleados como profilaxis, fueron Piperacilina-
tazobactam (3, 37.5%), Tobramicina (3, 37.5%) y Ertapenem (2, 
25.0%).  
  Fueron evaluadas como indicadas 104 (95.4%) 
prescripciones, no indicadas 3 (2.8%) y como indicación dudosa 2 
(1.8%). Las no indicadas fueron, en 2 casos (66.7%) tobramicina 
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(prescritas por el área quirúrgica, 1 en el contexto de un tratamiento 
empírico y otra con indicación profiláctica) y en 1 caso (33.3%) 
piperacilina-tazobactam (prescrito por el área médica con indicación 
empírica).  
"  
  Se evaluó la dosis y el intervalo en 106 casos (97.2%) 
respectivamente. En 97 (91.5%) ocasiones se consideró apropiada, en 
8 (7.5%) escasa y en 1 (0.9%) excesivo, que fue tobramicina. Es 
destacable que de las 8 dosificaciones escasas, 4 (50%) fueron por 
piperacilina-tazobactam, 3 (37.5%) por tobramicina y 1 (12.5%) por 
aztreonam. El intervalo de administración se consideró apropiado en 
96 casos (90.6%), demasiado amplio en 6 ocasiones (5.7%) y 
demasiado estrecho en 4 (3.8%). En 4 casos (66.7%) de intervalo de 
administración demasiado amplio fue piperacilina-tazobactam y en los 
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2 restantes (33.3%) fue gentamicina. Los intervalos estrechos fueron a 
expensas de piperacilina-tazobactam (2 casos de 4, 50.0%), 
ertapenem (1 caso, 25.0%) y tobramicina (25.0%). La duración se 
consideró excesiva en 15 ocasiones (13.8%). 
   
  El espectro se consideró apropiado en 85 casos (78.0%), 
escaso en 17 casos (15.6%) y excesivo en 4 (3.7%). Las 
prescripciones escasas fueron: 6 (35.3%) piperacilina-tazobactam, 6 
tobramicina (35.3%) y 5 (29.4%) ertapenem. En el caso de ertapenem, 
fueron casos en que se evaluó como necesario cubrir Pseudomonas 
aeruginosa, en el caso de piperacilina tazobactam, se consideró 
escaso de forma empírica y en el caso de tobramicina por creer 
necesario doble cobertura frente a microorganismos gram negativos 
por riesgo de microorganismo productor de carbapenemasa.  
   
  La duración fue evaluable en el 63.6% de los casos 
(n=70). De ellos, en el 78.6% (n=55) se consideró ajustada, siendo 
considerada excesiva en 15 (21.4%). 
   
  4.8.4 GRUPO FUNCIONAL 4 
Se prescribieron 32 fármacos pertenecientes al grupo 4 
(fármacos con espectro para microorganismos gram positivos 
resistentes), siendo el más empleado linezolid (15, 46.9%), seguido de 
vancomicina (9, 28.1%) tal y como se muestra en la tabla 18.  
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"  
  En 26 casos (81.3%), estos fármacos se emplearon de 
forma empírica y en 6 ocasiones (18.7%) de forma dirigida. En ningún 
caso se empleó de forma profiláctica. En un total de 30 casos (93.8%) 
se consideró que existía indicación de antibioterapia, siendo 2 (6.2%) 
los casos en que se consideró que no la había (1 caso de linezolid y 
otro de vancomicina). 
   
  Evaluada la dosificación empleada en 28 casos, en 26 
(92.9%) se consideró que la dosis empleada de estos fármacos fue 
correcta, en 1 caso (3.6%) fue escasa (teicoplanina) y otro caso (3.6%) 
fue excesiva (vancomicina). El intervalo fue correcto en 27 casos de 28 
evaluados (96.4%), demasiado estrecho en 1 caso (3.6%), que fue 
linezolid 600 mg cada 8 horas en el área quirúrgica. 
   
  El espectro de los casos en que se empleó estos 
fármacos fue considerado correcto en 23 ocasiones (71.9%), excesivo 
en 5 (15.6%) y escaso en 4 (12.5%). En el caso de espectro excesivo, 
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en 3 casos (60.0%) fue por linezolid y 2 casos (40.0%) por 
daptomicina.  
  Por otro lado, se consideró que 4 prescripciones 
resultaron subóptimas por causas farmacodinámicas: 2 casos de 
daptomicina (50.0%), uno de vancomicina (25.0%) y otro de 
teicoplanina (5.0%). 
  
  La duración de la antibioterapia de este grupo fue 
evaluable en el 40% de las prescripciones (n=14). De ellos, el 78.6% 
de los casos fue considerada ajustada (n=11), mientras que el 21.4% 
(n=3) se evaluó como excesiva. 
  4.8.5 GRUPO FUNCIONAL 5 
  Se prescribió fluconazol en un total de 11 pacientes. De 
ellos, en 7 casos (63.6%), se empleó de forma empírica y en 4 
ocasiones (36.4%) de forma dirigida, no habiendo ninguna indicación 
profiláctica. En todos los casos excepto en 1 (9.1%) se consideró que 
existía indicación de fluconazol. 
  Se evaluó la dosis empleada como correcta en 9 casos 
de los 11 (81.8%), siendo incorrecta en 2 (18.2%) en que fue escasa. 
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El intervalo de administración fue considerado correcto en 10 casos 
(90.9%) y demasiado amplio en 1 (9.1%).  
   
  El espectro antifúngico se consideró apropiado en 10 
casos (90.9%) y escaso en 1 caso (1.9%).  
   
  La duración no se consideró excesiva en ninguna de las 
prescripciones en que aquélla se pudo evaluar (n=6, 54.4% de todas 
las prescripciones de este grupo).  
   
  4.8.6 GRUPO FUNCIONAL 6 
  Se prescribieron antifúngicos de amplio espectro en un 
total de 8 pacientes, siendo anidulafungina y anfotericina B liposomal 
los más prescritos (2 casos 25.0%, respectivamente), como se puede 
ver en la tabla 19. En 5 casos se emplearon de forma empírica 
(62.5%), en 2 (25.0%) de forma profiláctica y en un caso (12.5%), de 
anidulafungina, dirigida. Se consideró que existía indicación en 7 
(87.5%) casos. En el caso en que no existía (12.5%) el fármaco 
empleado fue anidulafungina cuya indicación por parte del clínico 
responsable fue empírica.   
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"  
  En todos los casos se consideró que la dosis y el 
intervalo empleados era los correctos. El espectro se consideró 
apropiado en 5 casos (62.5%) y excesivo en 1 caso en que se empleó 
anidulafungina (12.5%). Dos prescripciones (25.0%) de este grupo se 
consideraron subóptimas por cuestiones farmacodinámicas. En 3 
casos se evaluó la duración (37.5%). De ellos, 2 (66.7%) se consideró 
excesiva. En los 5 casos restantes se consideró no evaluable. 
 4.9 EVALUACIÓN DEL USO DE ANTIMICROBIANOS POR ÁREAS 
  4.9.1 EVALUACIÓN DEL USO DE ANTIMICROBIANOS EN EL ÁREA 
MÉDICA 
  De un total de 243 pacientes ingresados en el área 
médica, 118 (48.6%) estaban recibiendo antimicrobianos. Estos 
pacientes recibían un total de 165 principios activos. La distribución del 
número de antimicrobianos por paciente se muestra en la figura 23. 
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"  
  Los más prescritos fueron piperacilina-tazobactam, en 32 
pacientes (19.4%), amoxicilina-clavulánico en 23 (10.3%) y 
levofloxacino en 20 (12.1%). La Figura 24 muestra los principios 
activos prescritos al menos en 3 pacientes. 
"  
  En 100 de 118 pacientes (84.7%) se consideró que 
estaba indicada la antibioterapia, en 11 (9.3%) se consideró que no lo 
estaba y en 7 (5.9%) la indicación fue dudosa. Se pudo evaluar el tipo 
de indicación del tratamiento antibiótico en 111 de los 118 pacientes 
(94.1%) del área médica, incluyendo 4 pacientes cuyo tratamiento no 
estaba indicado a criterio de los investigadores (en caso de no existir 
indicación, el espectro se interpretó en función del objetivo terapéutico 
y el contexto clínico): en 79 pacientes (66.9%) la indicación fue 
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empírica, en 28 (23.7%) fue dirigida y en 9 (7.6%) fue profiláctica. 
Hubo solapamiento de indicaciones en 5 pacientes (4.2%) tenían 
tratamiento empírico y dirigido a la vez, 1 (0.8%) tenía tratamiento 
profiláctico y empírico y otro (0.8%) tenía tratamiento dirigido y 
profiláctico. 
   
  La evaluación de la cobertura antibiótica para bacterias 
gram positivas, gram negativas y hongos de los tratamientos 
antibióticos no profilácticos (empíricos y/o dirigidos) en su conjunto se 
muestra en la figura 25. 
!  
  4.9.2. EVALUACIÓN DEL USO DE ANTIMICROBIANOS EN EL ÁREA 
QUIRÚRGICA 
  De los 198 pacientes ingresados en el área quirúrgica, 87 
(43.9%) estaban recibiendo antimicrobianos. En total recibieron 115 
antimicrobianos cuya distribución por paciente se muestra en la figura 
26. 
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"  
  Los antibióticos más prescritos, incluyendo los pautados 
como profilaxis, fueron amoxicilina-clavulánico (25, 17.7%), 
meropenem (13, 11.3%) y piperacilina-tazobactam (12, 10.4%), tal y 
como se muestra en la figura 27. 
"  
  Se consideraron indicados 82 tratamientos 
antimicrobianos (96.6%), 2 indicaciones fueron evaluadas como 
dudosas (2.3%) y 3 como no indicados (3.4%). El tipo de indicación se 
pudo evaluar en 84 pacientes (96.6%): fue empírica en 36 (42.9%) 
pacientes, dirigida en 20 (23.8%) y profiláctica en 32 (38.1%), 
existiendo 4 pacientes (4.8%) cuya indicación mera solapada entre 
empírico y dirigido.  
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  La evaluación de la cobertura antibiótica de los 
tratamientos para infecciones activas (tanto empírico como dirigido) se 
muestra en la figura 28. 
"  
  4.9.3. EVALUACIÓN DEL USO DE ANTIMICROBIANOS EN EL SERVICIO 
DE TRAUMATOLOGÍA 
  De 69 pacientes ingresados a cargo del servicio de 
Traumatología, 24 (34.8%) recibían antimicrobianos. En total, se 
prescribieron un total de 28 antimicrobianos que se repartieron del 
siguiente modo: 21 pacientes (87.5%) recibieron un antimicrobiano, 2 
pacientes (8.3%) recibieron 2 antimicrobianos y  1 paciente (4.2%) 
recibió 3 antimicrobianos. 
  La figura 29 muestra la frecuencia de prescripción de los 
distintos principios activos, donde destaca cefazolina con 15 
prescripciones (53.6%). 
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"  
  Se consideraron indicados todos los tratamientos 
antimicrobianos. La indicación fue: 3 empíricos (12.5%), 5 dirigidos 
(20.8%) y 16 profilácticos (66.7%). 
  La cobertura de los antimicrobianos usados para el 
tratamiento de infecciones activas (empíricos o dirigidos) fue 
considerada apropiada en los 8 casos evaluados. Por su parte, en el 
caso de los tratamientos profilácticos, la cobertura gram positiva fue 
evaluada como apropiada en todos los casos mientras que la gram 
negativa se consideró escasa en dos casos (8.3%). No se consideró 
necesario el tratamiento con antifúngicos en ningún caso. 
  4.9.4 EVALUACIÓN DEL USO DE ANTIMICROBIANOS EN EL SERVICIO 
DE HEMATOLOGÍA 
  En el servicio de Hematología los 17 pacientes que se 
encontraban ingresados estaban recibiendo antimicrobianos, con un 
total de 45 principios activos, donde destaca Cotrimoxazol como el 
más prescrito (11, 24.4%). La indicación de dicho fármaco fue 
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profiláctica en todos los casos en 2 pacientes (18.2%) y en el resto de 
casos profiláctica (n=9, 81.8%), siendo el único fármaco prescrito en 
este servicio como profilaxis. La figura 30 muestra la distribución de los 
fármacos prescritos en al menos 2 pacientes. 
"  
  La distribución del número de antimicrobianos por 
paciente se muestra en la figura 31. 
   
"  
  Todos los antimicrobianos prescritos se consideraron 
indicados. El tipo de indicación fue: profilaxis en 11 prescripciones 
(24.4%), empírico en 28 (62.2%) y dirigido en 6 casos (13.3%). 
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  La cobertura para microorganismos gram positivos, gram 
negativos y hongos de los tratamientos antimicrobianos del servicio de 
Hematología se consideró apropiada en todos los casos (empíricos, 
dirigidos y profilácticos) en todos los casos excepto en un tratamiento 
empírico (5.9% de los 17 tratamientos) que se consideró escaso tanto 
para bacterias gram positivas como para gram negativas 
   
 4.10 DESCRIPCIÓN DEL USO DE CARBAPENEMES 
   
  Se empleó esta familia antibiótica en 40 pacientes, lo que 
supone el 16.2% de todos los pacientes que estaban recibiendo algún 
antibiótico sistémico. La figura 32 muestra la distribución de la 
prescripción de carbapenemes por principios activos. 
  Los servicios que prescribieron carbapenemes se 
muestran en la tabla 20, donde destaca Cirugía General como el 
servicio más prescriptor (27.5%) seguido de Hematología (22.5%). 
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"  "  
  A criterio de los evaluadores, en los 40 casos (100%) 
existía indicación de antibioterapia. El tratamiento fue empírico en 28 
casos (70.0%), prescribiéndose meropenem en 24 (85.7%) de ellos, 
ertapenem en 3 (10.7%) e imipenem en 1 (3.6%). El tratamiento fue 
dirigido en 10 casos (25.0%), eligiéndose ertapenem en 1 caso 
(10.0%) y meropenem en el resto (n=9, 90.0%). En 2 (5.0%) casos se 
emplearon carbapenémicos como tratamiento profiláctico, siendo 
ertapenem el principio activo prescrito en ambos casos. 
   
  Los principales síndromes infecciosos tratados con 
carbapenemes se resumen en la tabla 21, siendo la infección 
intraabdominal y la respiratoria los focos más frecuentes (11, 28.9% y 
7, 18.4% respectivamente). 
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"  
  El lugar de adquisición del proceso infeccioso se pudo 
recoger en el 90.0% de los casos (n=36) siendo lo más frecuente la 
adquisición nosocomial, con un 55.6% (n=20). En la figura 33 se 
detalla esta información. 
   
  En todos los casos en que existía infección (esto es, el 
tratamiento no era profiláctico) se registró la gravedad de la misma 
excepto en uno (n=37, 97.4%). Lo más frecuente fue la infección 
localizada, presente en 16 casos (43.2%), seguido de sepsis no grave 
en 14 (37.8%), sepsis grave en 4 (10.8%) y shock séptico en 3 (8.1%). 
   
  Se registró la evaluación de la cobertura antimicrobiana 
en 37 pacientes (92.5%). La cobertura para bacterias gram negativas 
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se consideró excesiva en 9 (24.3%) y apropiada en el resto (n=28, 
75.7%). 
 4.11 ANÁLISIS COMPARATIVO 
Tal y como se expuso en Material y Métodos, se realizó un análisis 
comparativo de distintos factores que pudieran influir en la calidad y/o uso de 
la antibioterapia. Para ello, dicho análisis se realizó siguiendo el algoritmo de 
la figura 9. 
  
 4.11.1. Indicación de antibioterapia 
 Se analizaron factores que pudieran relacionarse con el uso de 
antimicrobianos cuando estos no se consideraron indicados por los 
evaluadores. Ninguno de los antecedentes evaluados se asoció 
estadísticamente con la prescripción de antibioterapia no indicada a criterio 
de los investigadores, con la excepción de las metástasis, cuya existencia sí 
se relacionó significativamente con mayor utilización de de antibióticos sin 
que estos se considerasen indicados. La no solicitud de hemocultivos y/o 
muestras respiratorias cuando fueron consideradas necesarias por los 
investigadores se relacionó significativamente con mayor proporción de 
antimicrobianos prescritos considerados no indicados. No hubo diferencias 
significativas para el resto de pruebas microbiológicas. No se realizó análisis 
comparativo entre focos al tratarse de un tamaño muestral pequeño en 
relación al número total de focos registrados. 
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Indicación de antibioterapia  n, (%)
p
Sí No Duda
Gravedad
No infección 57 (82.6) 8 (11.6) 4 (5.8)
0.23
Localizada 92 (93.9) 3 (3.1) 3 (3.1)
Sepsis 48 (96.0) 1 (2.0) 1 (2.0)
Sepsis grave 9 (100) 0 0
Shock séptico 3 (100) 0 0
Origen 
infección
Comunitaria 71 (94.7) 2 (2.7) 2 (2.7) 0.99
R.A.S. 29 (93.5) 1 (3.2) 1 (3.2)
Nosocomial 57 (95.0) 2 (3.3) 1 (1.7)
Tipo Servicio
Médico 100 (84.7) 11 (9.3) 7 (5.9)
0.12
Quirúrgico 82 (94.3) 3 (3.4) 2 (2.3)
Traumatología 24 (100) 0 0
Hematología 17 (100) 0 0
ATB previa
Sí 50 (96.2) 2 (3.8) 0
0.22
No 173 (89.2) 12 (6.2) 9 (4.6)
Ingreso previo
Sí 54 (88.5) 5 (8.2) 2 (3.3)
0.62
No 169 (91.4) 9 (4.9) 7 (3.8)
Estancia en 
UCI
Sí 25 (92.6) 1 (3.7) 1 (3.7)
0.89
No 198 (90.4) 13 (5.9) 8 (3.7)
Antecedente de 
multi-R
Sí 17 (100) 0 0
0.39
No 206 (90.0) 14 (6.1) 9 (3.9)
Metástasis
Sí 9 (64.3) 3 (21.4) 2 (14.3)
0.002
No 214 (92.2) 11 (4.7) 7 (3.0)
Micro Falta*
Sí 119 (88.1) 9 (6.7) 7 (5.2)
0.27
No 194 (93.7) 5 (4.5) 9 (3.7)
Hemocultivos
Faltan 27 (87.1) 0 4 (12.9)
0.006
No faltan 196 (91.2) 14 (6.5) 5 (2.3)
Muestra 
respiratoria
Faltan 22 (88.0) 0 3 (12.0) 0.032
No faltan 201 (91.0) 14 (6.3) 6 (2.7)
Tabla 22. Indicación de antibioterapia. Comparación entre el % de antibioterapia indicada a criterio de los 
investigadores (columnas) en función de la existencia o no de las distintas variables analizadas (filas). 
ATB: Antibioterapia Multi-R: microorganismo multi-resistente. R.A.S.: Relacionado con asistencia sanitaria. UCI: 
Unidad de Cuidados Intensivos. 
*Micro falta: pacientes en que, a criterio de los investigadores, alguna/s prueba/s microbiológica/s no solicitadas 
debieron haberse pedido.
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  Se analizó la relación entre las distintas modalidades de 
tratamiento antibiótico (empírico y dirigido) y la utilización de antibióticos sin 
indicación. Para ello, se seleccionaron exclusivamente aquellos tratamientos 
que sólo pertenecían a alguna de esta categoría. No se encontraron 
diferencias significativas en ninguno de estos grupos. 
  
 4.11.2. Inicio de antibioterapia 
 El momento de inicio de la antibioterapia no varió en función a la edad 
ni al índice de comorbilidad de Charlson (p=0.84 y p=0.058 respectivamente). 
De forma individualizada, el único antecedente que se relacionó con un inicio 
tardío de la antibioterapia fue el oncológico, ya fuera con o sin metástasis: en 
el caso de enfermedad oncológica localizada, el inicio tardío tuvo lugar en 6 
de 51 (11.8%) pacientes frente a 4 de 163 (2.5%) sin enfermedad oncológica 
(p=0.013). Por su parte, en pacientes oncológicos con enfermedad 
diseminada  el inicio se consideró tardío en 2 de 8 pacientes (25.0%) frente a 
8 de 206 (3.9%), p=0.047. En la tabla 23 se muestran los factores analizados 
frente al momento de inicio de antibioterapia. En relación con el estudio 
microbiológico realizado, el no haber solicitado hemocultivos y/o urocultivos 
cuando estos estaban indicados se asoció significativamente a un retraso en 
el inicio del tratamiento antibiótico en el análisis univariante. No se 
encontraron diferencias significativas en el momento de inicio de la 
antibioterapia en función del tipo de tratamiento empírico, dirigido o 
profiláctico. Sí hubo diferencias significativas en función al origen de la 
infección: el inicio de la antibioterapia se consideró correcto en todos los 
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casos de infección relacionada con asistencia sanitaria al igual que en el 
97.2% de los casos de infecciones adquiridas en la comunidad, mientras que 
en el caso de las infecciones nosocomiales, hasta en un 13.5% el inicio se 
consideró tardío. 
Inicio de antibioterapia  n, (%)
p
Tardío Correcto
Gravedad
No infección 2 (3.3) 58 (96.7)
0.86
Localizada 5 (5.6) 84 (94.4)
Sepsis 2 (4.4) 43 (95.6)
Sepsis grave 2 (4.4) 8 (88.9)
Shock séptico 0 2 (100)
Origen infección
Comunitaria 2 (2.8) 69 (97.2) 0.018
R.A.S. 0 26 (100)
Nosocomial 7 (13.5) 45 (86.5)
Tipo Servicio
Médico 4 (4.1) 93 (95.9
0.24
Quirúrgico 4 (5.0) 76 (95.0)
Traumatología 0 23 (100)
Hematología 2 (14.3) 12 (85.7)
ATB previa
Sí 4 (8.0) 46 (92.0)
0.25
No 6 (3.7) 158 (96.3)
Ingreso previo
Sí 3 (5.8) 49 (94.2)
0.71
No 7 (4.3) 155 (95.7)
Estancia en UCI
Sí 0 23 (100)
0.61
No 10 (5.2) 181 (94.8)
Antecedente de 
multi-R
Sí 2 (12.5) 14 (87.5)
0.17
No 8 (4.0) 190 (96.0)
Micro Falta*
Sí 8 (6.9) 108 (93.1)
0.11
No 2 (2.0) 96 (98.0)
Hemocultivo
Falta 4 (13.8) 25 (86.2)
0.03
No falta 6 (3.2) 179 (96.8)
Urocultivo
Falta 3 (21.4) 11 (78.6)
0.02
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 En la tabla 24 se muestra el análisis multivariante de los factores que 
se relacionaron con inicio tardío de la antibioterapia, donde se puede 
observar que tanto el origen de la infección como la ausencia de 
hemocultivos cuando se consideraron necesarios por los evaluadores 
mantuvieron su asociación con inicio tardío de la antibioterapia.
 4.11.3. Espectro 
 Como ya se mostró en apartados anteriores, hubo un total de 168 
prescripciones cuyos espectros fueron considerados correctos (en el grupo 
de prescripciones en que se consideró que existió indicación y que el inicio 
de la antibioterapia fue correcta). Ni la edad de los pacientes ni el índice de 
comorbilidad de Charlson mostraron relación con la proporción de 
tratamientos con espectro incorrecto (p=0.44 y p=0.16). De los antecedentes 
personales incluidos en el índice de comorbilidad de Charlson, sólo la 
Diabetes Mellitus tipo 2 y la arteriopatía periférica se relacionaron con mayor 
Urocultivo
No falta 7 (3.5) 193 (96.5)
0.02
Tabla 23. Evaluación del inicio de la antibioterapia. ATB: Antibioterapia Multi-R: microorganismo multi-resistente. 
R.A.S.: Relacionado con asistencia sanitaria. UCI: Unidad de Cuidados Intensivos. 
*Micro falta: pacientes en que, a criterio de los investigadores, alguna/s prueba/s microbiológica/s no solicitadas 
debieron haberse pedido.
Inicio de antibioterapia  n, (%)
p
Tardío Correcto
Variable HR IC 95% p
Cáncer localizado 1.66 0.24-11.47 0.61
Cáncer metastásico 3.75 0.34-40.87 0.28
Origen infección 0.31 0.10-0.93 0.04
Hemocultivos faltan 6.03 1.15-31.80 0.03
Urocultivo 7.14 1.05-48.35 0.44
Tabla 24. Análisis multivariante de factores relacionados con inicio tardío de la antibioterapia. HR: Hazard ratio, IC: 
Intervalo de confianza
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proporción de tratamientos incorrectos. En los pacientes diabéticos, el 
espectro fue incorrecto en 13 de 39 pacientes (33.3%) frente a 31 de 173 
(17.9%) de pacientes no diabéticos (p=0.031). En el caso de pacientes con 
arteriopatía periférica, el tratamiento fue incorrecto en 6 de 9 pacientes 
(66.7%) frente a 38 de 203 pacientes (18.7%) sin antecedente de arteriopatía 
(p=0.003). Del resto de antecedentes, la existencia de tratamiento oncológico 
activo mostró tendencia a tener menor proporción de espectros incorrectos, 
sin llegar a la significación estadística: 1 de 19 pacientes (5.6%) frente a 43 e 
194 pacientes (22.2%) sin este antecedente (p=0.078). 
 En la tabla 25 se muestra el análisis de factores de riesgo que 
pudieran Influir en la selección de un espectro antimicrobiano inapropiado. La 
proporción de tratamientos incorrectos fue progresivamente mayor a medida 
que la gravedad de la infección también aumentaba, siendo las diferencias 
estadísticamente significativas (p=0.012). La proporción de tratamientos con 
espectro incorrecto fue también mayor en aquellos casos en que los 
investigadores consideraron que faltó alguna prueba microbiológica 
(p=0.027). Los hemocultivos fue la única solicitud donde su ausencia, en 
caso de haber sido considerada necesaria por los evaluadores, se relacionó 
con mayor proporción de espectros incorrectos comparado con las 
situaciones en que no se consideraron necesarios: 12 de 27 (44.4%) frente a 
32 de 185 (17.3%), p=0.002. 
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 En la tabla 26 se muestra el análisis multivariante de los factores que 
se relacionaron con un espectro antibiótico incorrecto, según los criterios 
Cobertura antibiótica  n, (%)
p
Incorrecta Correcta
Gravedad
No infección 6 (11.1) 48 (88.9)
0.012
Localizada 18 (20.0) 72 (80.0)
Sepsis 14 (29.8) 33 (70.2)
Sepsis grave 4 (50.0) 4 (50.0)
Shock séptico 2 (66.7) 1 (33.3)
Origen infección
Comunitaria 18 (25.4) 53 (74.6) 0.77
R.A.S. 7 (23.3) 23 (76.7)
Nosocomial 15 (30.0) 35 (70.0)
Tipo Servicio
Médico 24 (24.5) 74 (75.5)
0.09
Quirúrgico 18 (23.1) 60 (76.9)
Traumatología 2 (8.7) 21 (91.3)
Hematología 0 13 (100)
ATB previa
Sí 14 (30.4) 32 (69.6)
0.06
No 30 (18.1) 136 (81.9)
Ingreso previo
Sí 9 (17.6) 42 (82.4)
0.34
No 35 (21.7) 126 (78.3)
Estancia en UCI
Sí 7 (28.0) 18 (72.0)
0.24
No 37 (19.8) 150 (80.2)
Antecedente de 
multi-R
Sí 5 (33.3) 10 (66.7)
0.18
No 39 (19.8) 158 (80.2)
Micro Falta*
Sí 29 (26.4) 81 (73.6)
0.03
No 15 (14.7) 87 (85.3)
Tratamiento 
empírico
Sí 34 (29.1) 83 (70.9)
0.001
No 10 (10.5) 85 (89.5
Tratamiento dirigido
Sí 10 (19.6) 41 (80.4)
0.5
No 34 (21.1) 127 (78.9)
Tabla 25. Evaluación del espectro frente a microorganismos gram negativos y gram positivos. ATB: Antibioterapia 
Multi-R: microorganismo multi-resistente. R.A.S.: Relacionado con asistencia sanitaria. UCI: Unidad de Cuidados 
Intensivos. *Micro falta: pacientes en que, a criterio de los investigadores, alguna/s prueba/s microbiológica/s no 
solicitadas debieron haberse pedido.
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definidos en Material y Métodos. De todos los incluidos en el análisis, 
mantuvieron la relación con espectro incorrecto el antecedente de uso de 
antibioterapia previa, el antecedente de arteriopatía periférica y la ausencia 
de hemocultivos considerados necesarios por los evaluadores. Dado el 
tamaño muestral pequeño, se decidió dividir la variable Gravedad de la 
infección en 2 categorías: Leve y Severa, incluyendo la primera aquellos 
casos definidos como No infección, Infección Localizada y Sepsis y, en el 
caso de la categoría Severa, los casos de sepsis grave y Shock Séptico. 
Variable HR IC 95% p
Tipo Servicio 1.29 0.82-2-03 0.27
Gravedad Infección 4.60 0.76-27.91 0.09
DM2 1.68 0.67-4.22 0.27
Tto. empírico 1.84 0.80-4.23 0.15
ATB previo 2.43 1.08-5.47 0.03
Hemocultivos faltan 4.06 1.48-11.14 0.007
Micro nada falta* 1.20 0.50-2.93 0.67
Tto. oncológico 0.53 0.11-2.56 0.43
Arteriopatía periférica 9.02 1.93-42.16 0.005
Tabla 26. Análisis multivariante de factores relacionados con espectro antibiótico incorrecto. ATB: Antibiótico, DM2: 
Diabetes mellitus tipo 2, HR: Hazard ratio, IC: Intervalo de confianza, Tto: tratamiento. Micro nada falta: Ninguna 
prueba microbiológica no solicitda fue considerada necesaria por los investigadores.
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5. Discusión 
  En este trabajo se ha estudiado la frecuencia de prescripción de 
antimicrobianos en pacientes hospitalizados en un hospital terciario 
universitario así como las características de la prescripción de estos agentes 
a partir del análisis de los contextos epidemiológico, clínico y microbiológico 
de todos los pacientes que los estaban recibiendo. Los objetivos últimos son 
identificar áreas de mejora en el ámbito de la prescripción de antimicrobianos 
y poder elaborar una estrategia eficaz dentro del programa de optimización 
de antimicrobianos de nuestro hospital.  
   
  Para alcanzar los objetivos propuestos se ha diseñado y 
ejecutado un estudio transversal de prevalencia de uso de antimicrobiano así 
como de evaluación integral de la calidad de prescripción a través del análisis 
de los datos contenidos en la historia clínica y los sistemas de información del 
hospital. La evaluación integral de la calidad de prescripción incluyó: 
a) Comorbilidad y datos demográficos de los pacientes 
b) Características de la infección: origen epidemiológico, foco, 
gravedad así como la presencia de factores de riesgo de participación 
de microorganismos multirresistentes. 
c) Características del estudio microbiológico realizado: relación de 
pruebas microbiológicas que estaban indicadas así como aquellas 
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finalmente solicitadas así como la idoneidad del momento de solicitud. 
d) Características de la prescripción antimicrobiana: existencia de 
indicación de uso de antimicrobianos, tipo de antibioterapia así como 
la idoneidad del espectro (de acuerdo con los protocolos locales), 
posología y duración, esta  última, por tratarse de un estudio 
transversal,  evaluable sólo en aquellos pacientes en los que esta era 
excesiva. 
  El análisis de la información se ha realizado de forma global 
considerando todos los pacientes y además se ha realizado un división 
por áreas: Médica, Quirúrgica, Hematología y Traumatología, debido a la 
diferente problemática respecto a la patología infecciosa existente en 
cada una de ellas. Igualmente, los antimicrobianos han sido divididos por 
grupos funcionales y no por familias clásicas, con el objetivo de 
analizarlos de la misma forma en que son prescritos, esto es, pensando 
en la indicación y el espectro deseados.  
   
  5.1. PREVALENCIA DE USO DE ANTIMICROBIANOS 
   
  Se identificaron un total de 246 pacientes que estaban 
recibiendo tratamiento antimicrobiano (46.7% de todos los ingresados 
mayores de 14 años). Esta cifra pudiera estar infraestimada debido a la 
existencia de pacientes ingresados cuya antibioterapia todavía no estuviera 
incluida en el sistema de prescripción electrónica. Sin embargo, este 
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problema queda minimizado por el diseño del estudio y, precisamente por el 
propio sistema de prescripción: los pacientes ingresados con anterioridad al 
día del análisis fueron incluidos forzosamente dado que único sistema válido 
de prescripción en nuestra institución es el electrónico. Por otro lado, los 
pacientes ingresados en el mismo día del análisis pero más allá de las 8:00 
a.m. quedaban excluidos por el diseño del estudio.  
Si bien la cifra absoluta de pacientes que recibían 
antimicrobianos podría resultar baja (n=246), estos pacientes suponían el 
46.7% de todos los ingresados. Como veremos a continuación es un valor 
elevado, sobre todo si lo comparamos con instituciones de otros países (más 
si cabe si tenemos en cuenta que no se incluyeron las unidades de críticos). 
En el último estudio de prevalencia de uso de antimicrobianos de ámbito 
europeo realizado por la red EARS-NET, promovida por los E-CDC (18), cuya 
metodología de selección de pacientes fue la misma que la de nuestro 
estudio(42), se observa una prevalencia media de los países participantes del 
35.0% (con un rango de 21.4% a 54.7%), siendo la de nuestro país del 
45.1%. Otros estudios multicéntricos de prevalencia europeos, como los de 
Ansari et al  y Zarb et al, con metodología similar, muestran cifras más 
cercanas a las de EARS-Net(18) que a las obtenidas por nuestro estudio, 
nunca superiores al 40% de pacientes con antimicrobianos(65,72). Esta 
diferencia es especialmente llamativa si se tiene en cuenta que en los citados 
estudios(18,65,72) se incluyeron los pacientes ingresados en unidades de 
críticos, donde el consumo de antibióticos es considerablemente mayor que 
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en plantas convencionales (18,57,65,72,73). A nivel nacional, los estudios 
multicénctricos EPINE, realizados anualmente desde 1990(74,75), cuyo 
objetivo fundamental es el análisis de la prevalencia de infección nosocomial, 
incluyen el registro del número de pacientes que reciben antimicrobianos. En 
ellos destaca una cifra ascendente desde el año 1990 del 33.8% hasta el 
45.7% en el año 2013. Hay que hacer mención nuevamente que en este 
estudio se recogieron datos en las unidades de críticos (con un porcentaje de 
pacientes con tratamiento antimicrobiano del 60.18%). 
  
  5.2. CARACTERÍSTICAS DE LOS PACIENTES QUE 
RECIBIERON ANTIMICROBIANOS 
   
  Con un índice de comorbilidad de Charlson no ajustado por 
edad de 2.2, las comorbilidades más frecuentes fueron el antecedente 
oncológico, la DM2 y la EPOC. Esta hecho, sobre todo en el caso de 
pacientes oncológicos y diabéticos, se relaciona con la alteración de la 
inmunidad que acontece en ambos. En los pacientes oncológicos, la 
inmunidad se ve alterada tanto por la enfermedad tumoral como por los 
tratamientos recibidos con el objetivo de controlar ésta. La DM2, por su parte, 
influye tanto en la etiología de la infección como en el curso de infección, 
potencialmente más tórpido. En este sentido, en el estudio multicéntrico de 
Marchant Jr et al(76) se comparó la evolución post-artroplastia de rodilla o 
cadera entre pacientes no diabéticos y diabéticos controlados y no 
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controlados entre 1988 y 2005: en pacientes diabéticos la tasa de infección 
post-quirúrgica fue mayor que en pacientes no diabéticos (y entre pacientes 
diabéticos, esta cifra fue mayor en aquellos con glucemias no controladas).  
  Otros condicionantes de una posible evolución desfavorable 
estaban presentes en el 35.0% de los 160 pacientes con infección activa, 
siendo las más frecuentes la existencia de material protésico, la 
inmunosupresión y la infección profunda.  
  Los procedimientos invasivos a que estaban sometidos los 
pacientes son elementos a destacar, por el riesgo que suponen para el 
desarrollo de infecciones. De ellos destaca que hasta un 45% de los 
pacientes tenían una vía venosa periférica y el 40% una sonda vesical. Si 
bien no entraba dentro de los objetivos de este estudio de prevalencia, 
optimizar el uso de dichos dispositivos puede ser clave a la hora de reducir 
de forma eficaz la tasa de infecciones nosocomiales y, de forma indirecta, el 
consumo de antimicrobianos, tal y como se demuestra en la literatura 
publicada sobre prevalencia de uso, riesgo de infección asociado y 
posibilidades de mejora del uso de dichos dispositivos(77-83). La evaluación 
a partir de la historia clínica, sin valorar directamente al paciente, podría 
entenderse como una limitación en este apartado, en aquellos en que ni el 
clínico ni la enfermería responsables hicieran referencia a ellos en la historia 
clínica y no se pudiera deducir por otros medios (vías venosas en pacientes 
sin medicación intravenosa, sonda vesical sin control de diuresis, etc.). En 
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este sentido, encontramos en el estudio EPINE 2013 una cifra de pacientes 
que tenían una vía venosa periférica o sonda urinaria era del 68.7% y del 
19.0% respectivamente, cifras dispares con nuestros resultados(74) que 
apoyarían la tesis de la infraestimación de nuestro estudio. 
  A estos condicionantes de los pacientes hay que añadir los 
factores de riesgo para que la infección sea causada por microorganismos 
resistentes, como son: a) el consumo de antimicrobianos previamente al 
proceso infeccioso recogido que, en nuestro estudio tuvo lugar hasta en el 
23.8% de los pacientes; b) ingreso previo, en el 27.6%; c) estancia en 
unidades de críticos en el 12.4% y d) colonización o infección previa por un 
microorganismos resistente, en el 5.9%.  Llegados a este punto, hemos de 
destacar que en el momento de la realización del presente estudio, en la 
institución se estaba produciendo un brote nosocomial por Klebsiella 
pneumoniae productor de carbapenemasas de tipo OXA48(84,85), que 
podría justificar al menos en parte el elevado porcentaje de pacientes que 
recibían antimicrobianos de amplio espectro, como veremos más adelante. 
Todos estos factores, dependientes del paciente y presentes en el momento 
en que el clínico debe tomar la iniciativa de prescribir antimicrobianos, 
pueden modificar el resultado final del proceso y, por tanto, es indispensable 
tenerlos en cuenta a la hora de desarrollar programas de mejora del uso de 
los mismos. 
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  5.3. CARACTERÍSTICAS DE LAS INFECCIONES 
En nuestro estudio, el número total de pacientes ingresados fue 
de 527, de lo cuales 185 (35.1%) tenían una infección activa para la cual 
estaban recibiendo antimicrobianos. En el estudio EPINE de 2013(74), el 
número total de pacientes ingresados registrados fue de 56067, de los cuales 
14123 (25.2%) tenían infección. Es decir, la tasa de pacientes ingresados con 
infección fue algo superior en nuestro hospital, sobre todo si recordamos que 
en EPINE los pacientes ingresados en unidades de críticos sí fueron incluidos 
a diferencia de nuestro estudio. 
La suma de las infecciones nosocomiales e infecciones de inicio 
comunitario tras ingreso previo, en pacientes en hemodiálisis o con 
quimioterapia, provenientes de residencias de ancianos, etc.  superó al  
comunitario (53.3 frente a 46.7%). Esos resultados son similares a la mayoría 
de estudios en que se analiza la prevalencia de infecciones(40-42,46,65,86). 
En este apartado, los estudios EPINE(74,75) no aportan información, al no 
incluir la diferenciación de infección relacionada con la asistencia sanitaria de 
la adquirida en la comunidad, más allá de pacientes con infección nosocomial 
cuyo origen fue un ingreso previo, sin incluir otro tipo de relación con 
asistencia sanitaria, como la adquisición en residencias de ancianos 
medicalizados, pacientes en hemodiálisis, etc. 
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En el contexto nosocomial cabe destacar las diferencias 
observadas entre nuestro estudio y el estudio EPINE de 2013(74) en lo 
referido a la infección urinaria. En nuestro caso, hubo un total de 20 pacientes 
con dicho foco (12.0% del total), siendo sólo en 10 casos de origen 
nosocomial, que suponen el 11.2% del total de infecciones nosocomiales o 
relacionadas con el medio sanitario recogidas, mientras que en el estudio 
EPINE de 2013(74), el 20.5% de las infecciones nosocomiales eran debidas 
a este foco. En otro ámbito, como el de EEUU, Magill et al(87,88) ha 
realizado sendos estudios de prevalencia de infección relacionada con el 
entorno sanitario en los años 2012 y 2014. En ellos, la prevalencia de 
infección del tracto urinario suponen el 15.5 y el 12.9% respectivamente. En 
sentido contrario, la infección del lecho quirúrgico fue más frecuente en 
EPINE con un 29.05% del total de pacientes con infección(74) mientras que 
en nuestro caso fue del 18.0%. Por su parte, los estudios multicéntricos 
estadounidenses de Magill et al de los años 2012 y 2014(87,88) mostraron 
una prevalencia del 18 y del 21.8% respectivamente (siempre en relación a la 
infección nosocomial o relacionada con el entorno sanitario). A grandes 
rasgos, se podría decir que nuestra institución se encuentra en un punto 
intermedio en la prevalencia de infecciones nosocomiales o relacionadas con 
el entorno sanitario, tanto si comparamos los datos con las cifras de nuestro 
entorno más cercano (EPINE 2013(74)) como con otros entornos sanitarios 
(Magill et al(87,88)), a diferencia de lo que ocurría con la prevalencia de uso 
de antimicrobianos (mayor en nuestra institución y nuestro entorno que en la 
mayoría de estudios europeos). 
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  En nuestro estudio, el foco infeccioso más frecuente fue el 
respiratorio, seguido del intraabdominal. En este sentido cabe destacar el 
impacto de la estacionalidad en dichas infecciones respiratorias. Como 
destaca Jenkins et al(89) en su estudio internacional, la incidencia de 
exacerbaciones de enfermedad pulmonar obstructiva crónica se relaciona 
con las épocas frías del año, como se observa en la figura 34, tomadas del 
mismo trabajo(89). Y ello tiene, a su vez, un impacto en el consumo de 
antimicrobianos, como se puede observar en la figura 35 del mismo 
autor(89). Por su parte, Weinberger et al(90) también estudió la tendencia 
estacional de la presentación de la infección por Streptococcus pneumoniae, 
observando una mayor incidencia global de infección por este patógeno y su 
presentación como neumonía en los meses fríos del año. Teniendo esto en 
cuenta, no es de extrañar el alto número de infecciones respiratorias en 
nuestro estudio, dado que fue realizado en noviembre, esto es, en plena 
curva ascendente para la incidencia de las infecciones respiratorias.  
"  
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Otro aspecto destacado es la gravedad de los procesos infecciosos. 
En nuestro estudio, la mayoría de pacientes se encontraban en situación de 
infección localizada (61.3%) o de sepsis (31.3%), lo cual se justifica si 
tenemos en cuenta, nuevamente, la no inclusión de pacientes críticos. 
  5.4. ESTUDIO MICROBIOLÓGICO 
   
  De forma global, se solicitó alguna prueba microbiológico al 
74.1% de los pacientes con infección o sospecha de infección que estaban 
recibiendo tratamiento antimicrobiano :   
   - Hemocultivos: teniendo en cuenta que la rentabilidad 
diagnóstica de los hemocultivos en la bacteriemia es al menos del 
80%(91,92) y la escasa invasividad de la prueba, es llamativo que no se 
realizaran en 1 de cada 5 pacientes que sí tenían indicación.  
   - Muestra respiratoria: aunque el papel de esta muestra 
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es controvertida(93), los investigadores consideraron que en el 45.5% de los 
pacientes de nuestro estudio en los que dicha prueba estaba indicada, no se 
realizó. En este sentido, Koulenti et al(94) realizaron un estudio multicéntrico 
europeo para describir el manejo diagnóstico que se realiza de la neumonía 
con necesidad de ventilación mecánica. En él, tan sólo en el 13.8% de los 
pacientes con neumonía adquirida en la comunidad se solicitó estudio de 
esputo. Sin embargo, el estudio no aporta datos acerca de la proporción de 
pacientes sin cultivo de esputo en que se debiera haber solicitado. 
Nuevamente, la evaluación realizada, sin valorar al paciente directamente 
limita la valoración de este resultado, dado que faltaría saber en cuántas 
ocasiones el clínico sí solicitó el esputo pero el paciente no fue capaz de 
expectorar. 
   - Exudado y urocultivo: se consideraron ausentes en casi 
el 20% de los pacientes que tenían indicación de ambas pruebas.  
   
  Este manejo subóptimo del Servicio de Microbiología tiene un 
impacto directo en las proporciones de tratamientos empíricos y dirigidos: de 
todos los principios activos empleados para el tratamiento de una infección 
activa, el 71.0% eran tratamientos empíricos, mientras que los tratamientos 
dirigidos supusieron el 29.0%. Esta distribución de los antimicrobianos puede 
tener un impacto significativo en la ecología bacteriana. El tratamiento 
dirigido, por definición tiene el menor espectro posible, al tener como objetivo 
un microorganismo concreto mientras que, en el caso del tratamiento 
empírico, el objetivo a tratar son todos los posibles agentes etiológicos que 
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pudieran estar implicados en la infección a tratar. Además, el hecho de 
conocer el agente que produce la infección reduce las posibilidades de error 
en la elección del antimicrobiano, como se mostrará más adelante. Si a este 
hecho unimos que el nicho etiológico más frecuente en nuestros resultados 
es el relacionado con la asistencia sanitaria y el nosocomial (ambos con 
mayor probabilidad de microorganismos resistentes), el impacto 
anteriormente descrito se multiplica(95-97). 
  La identificación del agente que produce la infección tiene una 
relevancia también en términos de resultado clínico. Este hecho cobra mayor 
relevancia si cabe si recordamos el contexto epidemiológico en que se realizó 
el estudio en nuestra institución, con la existencia de un brote de K. 
pneumoniae productor de carbapenemasa de tipo OXA48  (84,85), con una 
alta prevalencia de pacientes colonizados y, por tanto, con posibilidad de que 
los procesos infecciosos fueran causados por este agente, forzando a iniciar 
en determinadas situaciones, tratamientos empíricos de muy amplio espectro 
y con coberturas antibióticas solapadas y fármacos en fases tempranas de 
investigación(84,85,98-101)lo cual conlleva un aumento del uso de 
antimicrobianos y del coste sanitario, como se analiza en el artículo especial 
de Sara Cosgrove(95)  en el que la autora describe el impacto negativo en el 
resultado clínico y el coste económico que los microorganismos resistentes 
más prevalentes tienen en comparación con los mismos agentes sin 
resistencias. Varios estudios posteriores(102,103) corroboran esta situación 
para distintos tipos de microorganismos. 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 5.5. EVALUACIÓN DEL USO DE LOS ANTIMICROBIANOS 
  
  De forma global, no se encontró evidencia de indicación de 
tratamiento antimicrobiano (como indicación profiláctica o para el tratamiento 
de una infección) en el 5.7% de los pacientes que lo estaban recibiendo. En 
nuestro análisis comparativo, encontramos que sólo el antecedente de 
enfermedad oncológica metastásica y la ausencia de petición de 
hemocultivos y de muestra respiratoria se relacionaron de forma significativa 
con un exceso de indicaciones inapropiadas. En el caso de la enfermedad 
metastásica, esto podría deberse a la existencia, en estos pacientes, de 
fiebre de causa tumoral y no infecciosa, unido a que la evaluación realizada 
por los investigadores tuvo lugar más allá del momento inicial en que se tomó 
la decisión de comenzar la antibioterapia, donde discernir ambas entidades 
no es posible. Por tanto, no sería un exceso de indicaciones sino, más bien, 
un déficit de reevaluaciones de los pacientes. No se encontró bibliografía al 
respecto en el momento de la edición de nuestro estudio. En el apartado de 
las pruebas microbiológicas, podría deberse a cuadros infecciosos no 
bacterianos que no justificarían el inicio de la antibioterapia y en los que un 
resultado negativo en el hemocultivo y/o la muestra respiratoria podrían 
ayudar a tomar la decisión.  
  
   En los que sí se consideró que existía indicación para el uso de 
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antimicrobianos, el espectro empleado fue considerado apropiado en el 
68.3% de los casos, como se puede observar en la figura 17 de los 
Resultados. Esto supone una presión antimicrobiana innecesaria que pudiera 
acarrear la aparición de eventos adversos y/o interacciones con otros 
fármacos así como selección de microorganismos resistentes, todo ello de 
forma innecesaria. En nuestro análisis comparativo univariante, tanto la 
Diabetes Mellitus tipo 2 como la existencia de arteriopatía periférica fueron 
antecedentes que se relacionaron significativamente con un espectro 
incorrecto, mientras que estar recibiendo tratamiento oncológico activo fue un 
factor protector de un espectro correcto. La gravedad del paciente fue un 
factor relacionado con un espectro erróneo. Concretamente, a mayor 
gravedad, mayor tasa de espectro incorrecto: el porcentaje de espectro 
considerado incorrecto aumentó en relación con la mayor gravedad del 
paciente (desde el 20% en las infecciones localizadas hasta el 66.7% en el 
shock séptico). Sin embargo, esta hecho debe analizarse con cautela. En 
primer lugar,  debiera demostrarse en estudios con inclusión de mayor 
número de pacientes con infecciones graves y/o shock séptico (en nuestro 
trabajo, tan sólo 3 pacientes con shock séptico). En segundo lugar, la mayor 
gravedad del paciente obliga a aumentar el espectro para cubrir 
microorganismos resistentes (aunque su probabilidad de ser el agente causal 
sea escasa) para asegurar la supervivencia del paciente, si bien este hecho 
debería haberse tenido en cuenta por los evaluadores. En línea con lo 
ocurrido con la indicación de antibioterapia, el espectro fue frecuentemente 
más incorrecto en aquellos pacientes en que se realizó un estudio 
microbiológico subóptimo: de forma global, en aquellos en que se consideró 
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que faltó alguna prueba microbiológica y, de forma específica, en los que no 
se extrajeron hemocultivos cuando, a criterio de los investigadores, debieran 
haberse solicitado.  Finalmente, como cabía esperar, el tratamiento empírico 
tuvo significativamente mayor porcentaje de error en la cobertura 
antimicrobiana que el dirigido. En el análisis multivariante realizado, tan sólo 
la existencia de arteriopatía periférica, la ausencia de hemocultivos y haber 
recibido antibioterapia previa (cuyo valor de p rozó la significación estadística) 
se relacionaron con una cobertura antibiótica incorrecta. 
   
En cuanto al tipo de indicación, no hubo excesivas diferencias: 
en nuestro caso, el 24.8% de las prescripciones tenían una indicación 
profiláctica y el 75.2% tenían como objetivo el tratamiento de una infección 
activa (dirigida o empírica), mientras que en el estudio europeo(42) fueron del 
27 y del 73% respectivamente.  
  
 Cuando se comparó la idoneidad de la cobertura en función al 
tipo de tratamiento, se observó que, frente al casi 90% y al 80% de idoneidad 
de las profilaxis y tratamientos dirigidos/dirigibles, tan sólo el 60% de los 
tratamientos empíricos eran correctos. Estas diferencias pudieran explicarse 
si analizamos las características de los tipos de indicaciones: 
   a) El tratamiento profiláctico es estándar, basado en 
guías locales con poca variabilidad entre pacientes. En este tipo de 
indicación, como se verá más adelante, el principal campo de mejora lo 
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encontraremos en la duración (del 68% en que se evaluó la duración, ésta se 
encontró excesiva en el 45% de los casos).. En un estudio publicado en 2003 
de van Kasteren et al(104) se evaluó la adherencia a las guías locales de 
profilaxis antibiótica quirúrgica en 13 hospitales de Alemania. El resultado fue 
que tan sólo en el 8% de los casos la elección del principio activo fue 
errónea, mientras que la duración se consideró excesiva en el 18% de los 
casos. En esta misma línea, el estudio de Cisneros et al(105) conocido como 
PRIOAM, encontró que, en la evaluación inicial del uso de antimicrobianos, 
hasta un 56% de los tratamientos profilácticos eran mejorables. De estos 
tratamientos mejorables, el número de dosis fue incorrecta en el 54%, el 
momento de administración lo fue en el 32% y el error en la elección del 
fármaco en el 14%, que es la variable que se analizó en nuestro estudio.  
   b) El tratamiento dirigido/dirigible hace referencia a 
pacientes en los que se disponía de muestras microbiológicas consideradas 
válidas para poder elegir un antibiótico concreto, lo cual simplifica la toma de 
decisiones al clínico en el momento de elegir un antimicrobiano. 
   c) El tratamiento empírico es el más difícil de plantear, al 
ser necesario considerar todos los microorganismos que pudieran producir el 
síndrome infeccioso en cuestión, en lo cual influye no sólo el foco, sino 
también características del paciente y del entorno en que se produce la 
infección (epidemiología local, tanto hospitalaria como comunitaria del 
paciente). Este hecho cobra especial importancia en un contexto como el de 
nuestro estudio, donde la comorbilidad y los  factores de riesgo para multi-
resistencia y para mala evolución de la infección presentan índices elevados, 
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como se ha destacado con anterioridad. Es por ello que no debe resultar 
extraño la cifra de tratamientos con espectros considerados incorrectos, si 
bien, la existencia de una guía de uso de antimicrobianos en la que se 
incluyen tratamientos empíricos debería ayudar a disminuirla. 
   
La calidad de la prescripción antimicrobianos varió en los 
distintos grupos analizados, destacando una cobertura correcta del 100 y del 
91.3% en los servicios de Hematología y Traumatología con unas diferencias 
comparados con los servicios médicos y quirúrgicos que rozan la significación 
estadística (p=0.09). Ello podría deberse a consideraciones totalmente 
enfrentadas para cada uno de estos servicios:  
   a) En el caso de Traumatología la ecología de las 
infecciones es constante y muy predecible (flora cutánea que sobreinfecta la 
cirugía), como se puede ver en el estudio de Titécat et al(106) en el que se 
observa que la etiología a lo largo de 10 años en una misma institución 
apenas muestra variaciones. En su caso, el 70% de las infecciones de debió  
cocos gram positivos. Igualmente, el tratamiento empírico en el contexto de 
estos pacientes suele ser estándar, basado más en las características de la 
infección y el grado de nosocomialidad que en otras variables que, en el caso 
de pacientes con infecciones en otros órganos o aparatos sí habría que tener 
en cuenta. En este sentido, basta ver las recomendaciones de tratamiento 
empírico de la guía de la IDSA para la infecciones de prótesis articular para 
constatar este hecho(107). 
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   b) En Hematología, la necesidad de cubrir un abanico de 
posibilidades es tan amplio debido al perfil de pacientes (altos grados de 
nosocomialidad, inmunosupresión, tratamientos antibióticos previos, etc.), la 
cobertura antimicrobiana también se convertiría en un estándar de 
antimicrobianos pero, en este caso, de muy amplio espectro. De hecho, tan 
sólo hubo un tratamiento considerado no idóneo, y fue debido a una 
cobertura evaluada como muy escasa. En relación con nuestro estudio, Yeo 
et al(108) publicaron los resultados de la evaluación y desarrollo de un PROA 
en un servicio de Hemato-Oncología en Singapur. Del total de 580 
recomendaciones realizadas, el 4.0% se debió a tratamientos considerados 
insuficientes por espectro y algo menos del 20%  por tratamientos excesivos. 
Esta diferencia con nuestro estudio probablemente radique en que la 
evaluación se realizó exclusivamente de antimicrobianos de amplio espectro 
(carbapenemes, cefalosporinas de tercera y cuarta generación, piperacilina-
tazobactam y vancomicina) y al tamaño muestral: en nuestro caso, se limitó a 
una auditoría puntual mientras que en el estudio de Yeo et al se realizó 
durante 23 meses de forma prospectiva. 
   
Es destacable la relativa similitud entre nuestras cifras y las de 
los hospitales españoles registrados en el estudio europeo(18) o la ya 
mencionada en el estudio de prevalencia de infección nosocomial en 
hospitales españoles (EPINE) del año 2013 (45.7%)(75). Esto pone en valor 
un aspecto destacado de la prescripción de antimicrobianos: la influencia del 
entorno y la cultura de uso de antimicrobianos regional/local: la decisión 
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clínica se basa, además de en la evidencia científica, en la experiencia propia 
y, en caso de no poseer dicha experiencia, en las líneas marcadas por 
clínicos que la tienen en su entorno(109,110). Es por ello que la formación 
clínica y la colaboración de clínicos experimentados en el área de las 
infecciones en cada área de intervención deben ser puntos maestros en el 
desarrollo de un programa de optimización de antimicrobianos eficaz(32,111).  
   
  El siguiente paso en la prescripción es el momento en que se 
inicia la misma. En este caso, en nuestro estudio se recogió que en el 4.1% 
de tratamientos indicados, éste se comenzó tardíamente. Este valor pudiera 
estar infraestimado, ya que, al ser la prescripción de antimicrobianos el 
criterio de selección de pacientes, no están recogidos los pacientes con 
infección no identificada o cuyo tratamiento antibiótico no hubiera sido 
iniciado en el momento de realizar el estudio. Igualmente, en nuestro estudio 
no se evaluó la posibilidad de un inicio precoz de los antimicrobianos, 
fundamentalmente antes de la toma de muestra para el laboratorio de 
Microbiología. El motivo es la naturaleza transversal del estudio y la ausencia 
de un método fiable para dicho análisis, ya que el registro en la historia 
clínica de la toma de muestra no refleja el momento exacto del 
procedimiento, al igual que ocurre con la administración de antimicrobianos, 
siendo por tanto un valor no medible de forma transversal, al menos en 
nuestra institución. Sin embargo, un retraso en el inicio del antimicrobiano sí 
pudiera tener un impacto en el resultado clínico de los pacientes, como ya 
demostró Kumar et al(48) para pacientes con sepsis grave o shock séptico. 
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En nuestro análisis, las variables relacionadas con un inicio tardío de la 
antibioterapia fue el antecedente oncológico (ya fuera con infección 
localizada o metastásica), el origen nosocomial de la infección y la ausencia 
de urocultivo y hemocultivos cuando se consideraron necesarios. Al realizar 
el análisis multivariante se mantuvieron significativas las muestras 
microbiológicas no solicitadas (hemo y urocultivo) así como el origen de la 
infección.  
  Finalmente, la duración (excesivo o no) se pudo evaluar en el 
caso de 210 principios activos de los que, de forma global, se consideró 
excesiva en el 21.9% de los casos. Esta proporción aumenta especialmente 
en el caso de los tratamientos profilácticos hasta casi la mitad de ellos 
(45.3%), mientras que en el caso de tratamientos activos frente a una 
infección esta cifra era del 14%. Este último valor podría estar infraestimado 
ya que la decisión de clasificar un tratamiento como excesivo o no se tomaba 
a partir de la revisión de la historia clínica (escrita por el propio clínico) sin 
evaluar directamente al paciente, si bien la evaluación conjunta de las 
pruebas complementarias aportan un valor añadido que podría disminuir este 
sesgo. Una limitación en la evaluación de la duración de la antibioterapia es 
la imposibilidad de evaluar los antibióticos suspendidos antes de lo deseado 
ya que, precisamente al estar suspendido, no serán seleccionados para su 
evaluación en el estudio. 
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 5.6. CARACTERÍSTICAS DE USO DE LOS ANTIMICROBIANOS 
POR GRUPOS FUNCIONALES 
  Como cabría esperar, a la vista de la preponderancia en nuestro 
estudio de infecciones nosocomiales y relacionadas con la asistencia 
sanitaria y el brote de K. pneumoniae productor de carbapenemasa de tipo 
OXA-48, el grupo funcional más usado fue el 3 (tratamiento de infecciones 
producidas por bacterias gram negativas resistentes) siendo el principio 
activo más empleado de forma global piperacilina-tazobactam. Esta 
frecuencia de uso es llamativa si la comparamos con los estudios europeo y 
nacional de 2013(74,112) donde este fármaco ocupa el 5º y 4º puesto 
respectivamente y otros estudios de prevalencia en otras instituciones(45-47). 
En ambos estudios, el primer puesto lo ocupa amoxicilina-clavulánico, 
seguido de las quinolonas (ciprofloxacino en el estudio EPINE(74) y 
levofloxacino en el estudio de los ECDC(112). 
  El grupo funcional 1 destaca por una calidad de uso 
mayoritariamente correcta, con cefazolina como principal fármaco empleado 
en las profilaxis quirúrgicas y cloxacilina como antibiótico dirigido. Debido a 
las principales indicaciones de los antibióticos incluidos en este grupo 
(profilaxis y tratamientos dirigidos) la calidad de uso fue correcta en la 
mayoría de indicaciones. El principal aspecto a mejorar en este grupo es la 
duración, dado que casi 1 de cada 4 veces (concretamente el 21.9% de los 
casos), ésta fue considerada excesiva.  
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  Amoxicilina-clavulánico fue el fármaco más prescrito del grupo 
funcional 2 (antimicrobianos con uso principal empírico comunitario), seguido 
de levofloxacino y ceftriaxona, en probable relación con la alta frecuencia de 
infección respiratoria registrada. En este grupo, el principal aspecto a mejorar 
es el empleo de antimicrobianos cuando la existencia de una infección es 
inexistente o, cuando menos dudosa, ya que en el 19% de los casos no hubo 
una indicación clara para su uso (8.7% dudosa, 10.3% no indicada). Aunque 
no se recogió en este estudio, este grupo de antibióticos es el más empleado 
en el tratamiento de bacteriurias asintomáticas, sin que se trate de una 
indicación de tratamiento antibiótico (salvo en determinadas situaciones(82)) 
tal y como se describe en la literatura(113,114). 
  Como ya se ha destacado, el grupo 3, dirigido al tratamiento de 
infecciones producidas por microorganismos gram negativos resistentes, fue 
el más empleado, con piperacilina-tazobactam a la cabeza seguido de 
meropenem. El elevado uso realizado de piperacilina-tazobactam, estaría 
motivado por el alto grado de nosocomialidad y de factores de riesgo para 
resistencias (en la mayoría de casos, la cobertura se consideró apropiada), si 
bien el peso de P. aeruginosa en el mapa microbiológico de nuestra 
institución del año 2013 no parece apoyar este uso. Resulta llamativo, 
además, que existen otros fármacos con espectro similar (cefepime o 
ceftazidima) cuya prescripción fue relativamente baja y que en 3 ocasiones 
se empleó como tratamiento profiláctico, siendo el responsable del 50% de 
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dosificaciones incorrectas de este grupo y del 60% de intervalos de 
administración erróneos. En análisis realizados en otras instituciones 
(74,112), es amoxicilina-clavulánico el fármaco más empleado. En nuestro 
caso, parece pesar en exceso los criterios de nosocomialidad, sin considerar 
el contexto clínico del paciente que, en muchas ocasiones, pudiera permitir 
usar de forma empírica menor espectro o, al menos, sin cobertura para P. 
aeruginosa, apoyados en los resultados obtenidos que en más de la mitad de 
los casos, el síndrome se incluyó en infección localizada, sin cumplir criterios 
de sepsis.  Por todo ello, este fármaco debería ocupar un papel destacado en 
el desarrollo de un PROA en nuestra institución, delimitando sus indicaciones 
no sólo por factores de riesgo para desarrollar resistencias, sino a la realidad 
de nuestro contexto epidemiológico (con escaso papel de P. aeruginosa como 
agente etiológico). El uso de meropenem destaca sobre el los datos del 
estudio europeo(112) y nacional(74) donde ocupan un lugar secundario. Uno 
de los factores que han podido colaborar en esta elevada prescripción de 
carbapenémicos podría ser  la existencia de un brote de K. pneumoniae 
productor de carbapenemasa de tipo OXA-48(84,85). El control de dicho 
brote debería conllevar una disminución del uso del mismo, si bien el hecho 
de que la mayoría de prescripciones se hayan realizado de forma empírica y 
en pacientes sin datos de infección sistémica nos hace pensar que el uso tan 
extendido de carbapenemes en nuestra institución va a ser una tendencia 
difícil de modificar y por tanto, debería ser uno de los objetivos principales del 
PROA de nuestra institución y, por tanto uno de los indicadores a mejorar. 
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  A pesar de tener un peso limitado, el grupo 4 destaca por su 
importancia ecológica y económica. En este estudio no se evaluó la eficiencia 
del tratamiento, esto es, el empleo del principio activo más económico a 
igualdad de espectro y eficacia. Sin embargo, resulta llamativo que linezolid 
fuera el fármaco más prescrito del grupo y que, sumadas a las prescripciones 
de daptomicina, entre ambas ocuparían el sexto lugar en frecuencia de uso 
por principios activos, una situación muy diferente a la mostrada en otros 
estudios de prevalencia europeos(42,44,59,65,115) donde su uso es 
testimonial o el estudio EPINE de 2013(74) donde linezolid supuso el 1.59% y 
daptomicina el 0.54% de las prescripciones de antimicrobianos, a diferencia 
de vancomicina con un 2.94%. De todo ello se desprende la necesidad de 
realizar un estudio en profundidad de los motivos que condicionan este 
elevado uso de antibióticos frente a microorganismos gram positivos 
resistentes distintos a vancomicina, especialmente a la vista de la utilidad que 
ésta tendría al evaluar su actividad en el mapa microbiológico de nuestra 
institución. 
  El empleo de antifúngicos (grupos funcionales 5 y 6) está 
dominado por fluconazol (57.9% de todos los antifúngicos) como ocurre en 
todos los estudios de prevalencia publicados hasta la fecha(18,65,74). 
Debido al uso testimonial del resto de antifúngicos, extraer conclusiones de la 
calidad de la prescrpición de los mismos resulta complicado. 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 5.7. IMPLICACIONES PARA EL DESARROLLO DEL PROA EN 
NUESTRA INSTITUCIÓN 
 Las principales líneas de actuación en que debería centrarse el PROA 
en nuestra institución a partir de los resultados de nuestro estudio se podrían 
resumir en: 
• Profilaxis antibióticas prequirúrgicas: rediseñar los 
protocolos de profilaxis antibiótica, haciendo especial hincapié 
en la duración no más allá del acto quirúrgico. 
• Uso de meropenem. Aunque destaca como el tercer antibiótico 
prescrito, su uso debe enmarcarse en el contexto del brote de 
K. pneumoniae productor de carbapenemasa, por lo que el 
control de dicho brote se acompañaría de una disminución de 
su uso. Es por ello que, si bien no forma parte nuclear de un 
PROA, la formación en medidas de prevención de la 
transmisión de microorganismos nosocomiales nos parece un 
aspecto fundamental en nuestro contexto. 
• Uso empírico de Piperacilina-tazobactam: a pesar de la 
comorbilidad de los pacientes y de los factores de riesgo de los 
mismos para microorganismos resistentes, el impacto de P. 
aeruginosa no parece justificar el elevado uso de este fármaco, 
por lo que los protocolos deberían recoger este aspecto de 
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forma destacada. Así mismo, debería profundizarse en los 
motivos que conducen al clínico a su prescripción, más allá del 
riesgo de aquel microorganismo: componente 
“cultural” (109,110), para poder desarrollar posteriormente una 
intervención formativa específica(116,117).  
• Empleo de antibióticos frente a microorganismos gram 
positivos resistentes distintos a vancomicina. Debería 
desarrollarse un estudio centrado en los factores relacionados 
con este hecho, sobre todo habida cuenta de la controversia 
que existe en relación a la superioridad o no de linezolid o 
daptomicina frente a vancomicina, a pesar de la publicación de 
múltiples meta-análisis, con resultados contradictorios entre 
sí(118-121). Además de dicha intervención, que debería 
seguirse de actividades formativas dirigidas por los resultados 
de dicho análisis (al igual que se explicó en el punto anterior 
con piperacilina-tazobactam).  
• Duración excesiva. Los pacientes que reciben tratamiento 
antibiótico más allá del tiempo necesario son sometidos a un 
riesgo de efectos secundarios, interacciones y selección de 
microorganismos resistentes innecesario. Es por ello que 
debería realizarse una auditoría prospectiva centrada en la 
duración, con recomendación de suspensión de tratamiento si 
así se considera. Aunque cada infección tiene una duración de 
tratamiento recomendada, parece apropiado que la revisión, de 
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forma global se realice, al menos, en el séptimo día de 
tratamiento.  
• Ausencia de indicación de antibioterapia e inicio tardío de 
la misma. Aunque en este estudio no se contempló profundizar 
en las causas de ambas situaciones, es necesaria una 
intervención específica para facultativos implicados en el 
manejo de pacientes oncológicos. Igualmente, debería 
planificarse una actividad formativa destinada a evaluar la 
necesidad de inicio de antibioterapia antes de recibir el 
resultado microbiológico (el diagnóstico de infección urinaria es, 
en gran parte de las ocasiones, clínico). 
• Espectro antiibiótico. En un contexto en que los recursos 
destinables a un PROA son limitados, parece razonable centrar 
los esfuerzos en el desarrollo, por un lado, de protocolos de 
antibioterapia empírica que tengan un alto nivel de implantación 
en nuestra institución y, por otro lado, actividades formativas 
que profundicen en la importancia clínica del correcto manejo 
clínico de pacientes con infecciones graves puesa pesa de 
implicar número bajo con respecto del total de las 
prescripciones antibióticas. Finalmente, a la hora de realizar la 
revisión de las prescripciones antibióticas, debieran tener un 
papel destacado los pacientes que ya recibieron antibioterapia 
previa y aquellos con infección de adquisición nosocomial. 
• Estudio microbiológico. El esfuerzo para obtener el agente 
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responsable de la infección parece ampliamente mejorable. En 
especial, la solicitud de hemocultivos parece un aspecto clave 
relacionado con todos los aspectos del uso de antibióticos, más 
allá de la posibilidad de dirigir el tratamiento en base a sus 
resultados. Port tanto, sería necesaria una actividad formativa 
centrada en este aspecto. 
 5.8. METODOLOGÍA EMPLEADA. EVALUACIÓN CRÍTICA 
  
  Como ya se expresó en la Introducción, la metodología que se 
emplea para la evaluación del uso de antimicrobianos tiene las siguientes 
limitaciones generales: 
• Definición de tratamiento óptimo.  
• Subjetividad. 
• Ausencia de gold standard. 
• Selección de indicadores de calidad. 
• Ámbito temporal. 
  Conocedores de ello, se desarrolló una metodología basada en 
el protocolo de los ECDC para la realización de los cortes transversales de 
prevalencia de uso de antimicrobianos(42) adaptándolo a dichas limitaciones 
y a la realidad de nuestro entorno:  
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• Realización de un curso formativo dirigido a los evaluadores para 
homogeneizar los criterios de evaluación y de idoneidad de los 
antimicrobianos para cada circunstancia.  
• Creación de varios equipo de evaluadores/investigadores 
multidisciplinar, formado por un miembro perteneciente al área de 
Microbiología, otro al de Medicina Interna y todo ello supervisado por 
un investigador sénior. 
• Se empleó la guía de antimicrobianos de nuestra institución como gold 
standard de uso de antimicrobianos para los síndromes infecciosos y 
profilaxis prequirúrgica descritos en la misma.  
• La evaluación de los condicionantes de cada paciente fue más 
exhaustiva que la planteada por el documento técnico de los 
ECDC(42), incluyendo la comorbilidad del paciente, los factores de 
riesgo para complicación y para resistencias, gravedad de la infección, 
etc. 
• Se incluyeron indicadores de calidad como la evaluación de l estudio 
microbiológico realizado o el timing del inicio de los antimicrobianos. 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  De esta forma, se ha tratado de realizar una evaluación 
extremadamente exhaustiva de cada paciente, analizando todas las posibles 
variables que influyen en la elección del tratamiento antibiótico y aportar la 
máxima objetividad posible en la evaluación.   
   
  Sin embargo, tras la realización del estudio, se han encontrado 
las siguientes limitaciones: 
• Componente subjetivo. A pesar de todas las medidas tomadas con el 
objetivo de disminuirlo, no se ha podido eliminar completamente la 
subjetividad de la evaluación, lo cual no es específico de nuestro 
estudio, sino de todos los desarrollados con la misma metodología. 
Dicha limitación es genérica en el campo de las enfermedades 
infecciosas, como se puede observar en el artículo de Khan et al(56) 
donde se revisa el nivel de evidencia de las guías clínicas publicadas 
por la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas (IDSA). El 
resultado es la mitad de las recomendaciones se encuentran apoyadas 
por un nivel III de evidencia científica (recomendación de experto). 
Parece, por tanto, que dicho margen de subjetividad es inherente a este 
campo de conocimiento.  
• Evaluación transversal. La realización del estudio en forma de corte 
transversal ha limitado la evaluación del proceso de la prescripción de 
los antimicrobianos ya que, a diferencia de otros fármacos, estos se 
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deben ajustar a la evolución clínica del paciente (función renal, 
estabilidad hemodinámica, paso del fármaco a vía oral, etc.), a los 
resultados microbiológicos (ajuste por espectro, desescalamiento) y a 
otras pruebas complementarias. La duración sólo ha podido ser 
evaluada en caso de considerarse excesiva. Los tratamientos con 
duración menor de la recomendada podrían tener un impacto directo en 
el resultado clínico, por lo que su evaluación debería ser clave. La 
realización del estudio de forma longitudinal paliaría estas limitaciones al 
permitir analizar la duración de los tratamientos, evaluar indicadores 
adicionales de calidad intermedios como el ajuste de espectro con los 
resultados microbiológicos o el manejo más allá de los antimicrobianos 
(intervención quirúrgica, tratamiento domiciliario, retirada de dispositivos 
innecesarios, etc.). Sin embargo el consumo de recursos humanos que 
ello implicaría dificultaría la sostenibilidad de la actividad en el tiempo, un 
aspecto que es clave, como veremos a continuación.  
• Los datos obtenidos permiten extraer conclusiones puntuales, pero no 
de tendencia de uso de antimicrobianos. Para ello, es necesario 
mantener esta actividad en el tiempo de forma periódica, al menos 
anual.  
• Alto consumo de recursos humanos. La necesidad de realizar una 
evaluación exhaustiva de cada paciente que recibe antimicrobianos en 
la institución requiere la dedicación de varios investigadores durante 
varios días consecutivos. Por ello, la evaluación longitudinal (sin duda 
mejor para obtener conclusiones sobre el manejo de los antimicrobianos 
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durante el proceso infeccioso), se aleja de que esta actividad sea 
sostenible. 
• La no inclusión de las áreas de críticos y de urgencias, motivada por 
la ausencia de la prescripción electrónica nos ha privado de conocer el 
uso de antimicrobianos en una de las áreas donde mayor consumo de 
estos se producen. En futuros estudios de prevalencia de uso de 
antimicrobianos será necesario encontrar estrategias que permitan la 
inclusión de estas áreas en el estudio. 
• En ningún estudios de prevalencia se evalúan los pacientes que 
requerirían antimicrobianos y no los están recibiendo. Para ello 
haría falta revisar de forma pormenorizada cada paciente ingresado que 
no estuviera recibiendo antibióticos, lo cual supondría un coste en 
recursos más elevado si cabe que el modelo de estudio actual. 
  Por ello, para futuras ediciones de esta actividad y con el objetivo 
de paliar las limitaciones descritas, se proponen las siguientes estrategias: 
▪ Optimizar la guía de antimicrobianos de nuestra institución, 
incluyendo el mayor número posible de infecciones y de presentaciones 
clínicas y/o condicionante de las mismas. 
▪ Mediante los sucesivos cortes se podría optimizar los datos a evaluar, 
de forma que el tiempo dedicado a cada paciente sea menor, con lo que 
los recursos humanos dedicados disminuirían.  
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▪ Evaluación de indicadores de calidad intermedios (indicadores de 
proceso). Dada la dificultad para realizar un análisis objetivo analizando 
exclusivamente el antimicrobiano empleado, el empleo de indicadores 
de calidad podrían ayudar a disminuir la subjetividad. En esta línea, van 
den Bosch et al (122) realizó un estudio para desarrollar un conjunto de 
indicadores de calidad que permitieran evaluar el uso de 
antimicrobianos. Para encontrar dicho conjunto de indicadores empleó la 
metodología de Delphi, consistente en solicitar la opinión de los expertos 
mediante cuestionarios diseñados a partir de la evidencia científica 
disponible sobre la materia en cuestión, que se volverían a evaluar por 
los expertos, esta vez conociendo las respuestas dadas en la ronda 
anterior por todos los participantes hasta conseguir la convergencia de 
las opiniones(123). Los indicadores que resultaron de dicho estudio 
fueron:  
− Número de pacientes con antibiótico empírico basado en 
guía local entre el total de pacientes con tratamiento 
empírico. 
− Casos con toma de hemocultivos antes de inicio de 
antimicrobiano entre el total de pacientes en que se inician 
antimicrobianos. 
− Pacientes en que se toman cultivo del foco probable de 
infección entre el total de pacientes en que se inician 
antimicrobianos. 
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− Número de casos en que se realiza desescalamiento tras 
resultado microbiológico entre el total de pacientes con 
tratamiento empírico y que tienen resultados 
microbiológicos positivos. 
− Pacientes en que se ajusta la dosificación según la 
evolución de la función renal entre el total de pacientes con 
cambios en dicha función renal. 
− Paso secuencial a vía oral tras estabilidad clínica entre el 
total de pacientes en que esto se puede realizar 
(estabilidad clínica mayor de 24/48h, vía oral posible). 
− Identificación en historia clínica del plan antibiótico entre el 
total de pacientes en que se inician antimicrobianos. 
− Pacientes en que se monitoriza la dosis de 
aminoglucósidos y vancomicina entre el total de pacientes . 
− Número de suspensiones de antimicrobianos si se 
descarta la existencia de infección, con una duración 
máxima del tratamiento empírico de 7 días entre el total de 
pacientes con tratamiento empírico y ausencia de 
evidencia de infección. 
− Existencia de una guía de uso de antimicrobianos local que 
se renueve cada tres años. 
• Dicha guía debería basarse en las guías nacionales 
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pero adaptada a la ecología local. 
  Es llamativo que en nuestra metodología se recogieron la mayoría 
de variables planteadas por los expertos en el citado artículo de van den Bosch 
et al (122) aunque la forma de registro no nos ha permitido obtener el cociente 
para cada concepto, por lo que para futuras ediciones, se deberá rehacer la 
metodología para conseguir este objetivo, habida cuenta que el estudio de van 
den Bosch et al(122) es de los pocos que aportan una metodología de 
evaluación objetiva. 
  Finalmente, sería necesario realizar un análisis transversal de 
pacientes sin antimicrobianos de forma independiente al corte transversal 
tradicional que permita estimar cuántos pacientes requerirían antimicrobianos y 
no los tiene con el objetivo de conocer situaciones en que el mal uso de los 
antimicrobianos es por defecto y no por exceso. 
 5.9. FORTALEZAS DEL ESTUDIO Y LÍNEAS DE INVESTIGACIÓN 
FUTURAS 
  El presente estudio es el primero que realiza un análisis 
transversal de prevalencia y calidad de prescripción antibiótica en nuestra 
institución y, al menos, publicado en literatura científica, en nuestro país. 
  Con él, se ha obtenido la información necesaria para dirigir las 
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líneas de actuación del PROA de nuestro hospital, si bien se hace necesaria la 
realización de estudios similares al actual de forma periódica, al menos anual, 
por los siguientes motivos: 
• Evaluación del impacto de las líneas de actuación iniciadas. 
• Redefinición de las mismas en función de las nuevas encontradas.  
• Evaluar tendencias de prescripción. 
• Evitar el sesgo de condicionantes concretos temporales (brotes 
nosocomiales). 
  Un aspecto destacado de este estudio es la utilidad docente para 
los evaluadores, residentes al menos en su tercer año de formación. En la 
encuesta publicada por Navarro San Francisco et al(116) centrada en conocer 
las percepciones y necesidades de los residentes en aspectos de antibioterapia 
y resistencias antimicrobianas, las intervenciones que consideradas más útiles 
fueron aquellas centradas en la información, entre ellas, sesiones formativas. 
Como ya se ha destacado anteriormente, el componente cultural en la 
prescripción de antimicrobianos es reconocida(109,110). El ejercicio de 
emplear una metodología concreta para la evaluación de pacientes con 
tratamiento antibiótico (basada en la evaluación del paciente, sus factores de 
riesgo, el proceso infeccioso, su gravedad, etc.) les permitirá a los residentes 
implementarla en su proceder clínico habitual, con la consiguiente mejora de 
calidad de uso de estos fármacos. 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6. Conclusiones 
1. La prevalencia de uso de antimicrobianos en el HULP es elevada 
comparada con la descrita en hospitales de otros países , si bien se 
encuentra en el promedio de nuestro país. 
2. La mayoría de infecciones descritas tienen como origen la asistencia 
sanitaria, en sus formas nosocomiales o relacionadas con el entorno 
sanitario, siendo el foco de infección más frecuente el respiratorio, seguido 
de la infección intraabdominal.  
3. Existe una elevada prevalencia de uso de antibióticos frente a 
microorganismos gram negativos resistentes, destacando piperacilina-
tazobactam y los carbapenemes como antimicrobianos más prescritos.  
4. El uso de antibióticos frente a microorganismos gram positivos resistentes 
distintos de los glicopéptidos resulta excesivo si se compara con el uso que 
de ellos se describe en otros estudios de prevalencia de otras instituciones. 
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5. Las áreas de mejora detectadas a partir del presente estudio y que pueden 
definir las líneas de actuación del PROA en el HULP son: 
• Disminuir el porcentaje de tratamientos antimicrobianos no indicados. 
• Mejorar el estudio microbiológico en el contexto de la infección, sobre 
todo en la toma de hemocultivos, muestra respiratoria y exudados. 
• Mejorar el tratamiento empírico de forma global y, especialmente, en las 
infecciones más graves en su forma de presentación, intentando 
disminuir en la medida de lo posible el espectro antimicrobiano 
empleado. 
• Optimizar el uso de piperacilina-tazobactam y favorecer el uso de 
antimicrobianos distintos de Piperacilina-tazobactam en el tratamiento de 
microorganismos gram negativos resistentes.  
• Potenciar el consumo de glicopéptidos frente a otros fármacos en el 
tratamiento de infecciones potencialmente causadas por 
microorganismos gram positivos. 
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